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Resumen 
Introducción y objetivos: la diabetes mellitus tipo 2 (DMT2) se ha convertido en uno 
de los mayores problemas de salud pública de nuestro tiempo y presenta una gran 
repercusión sanitaria y social debido a las complicaciones crónicas asociadas y a la alta 
mortalidad cardiovascular que comporta.  Existen evidencias de la importancia que 
tiene el control metabólico en la aparición y progresión de las complicaciones 
relacionadas con la DM. Sin embargo, alcanzar y mantener los objetivos de control 
glucémico supone un reto en la práctica clínica habitual.  
El objetivo principal trabajo es evaluar si se produce una mejoría en el grado de control 
metabólico en una cohorte de pacientes con DMT2 tras su valoración en 
endocrinología. Los objetivos secundarios de este trabajo son por un lado conocer las 
modificaciones en el tratamiento hipoglucemiante que se producen después de una 
evaluación en endocrinología y por otro la prevalencia de complicaciones asociadas en 
una cohorte de pacientes con DMT2.   
Material y métodos: estudio de cohortes prospectivo. Se incluyeron 465 pacientes con 
DMT2 que no realizaban seguimiento en una consulta de endocrinología. Se 
recogieron datos de control (glucémico, lipídico y tensional) y tratamientos recibidos 
en una visita inicial y tras 26 semanas de seguimiento. También se evalúo la prevalecía 
de complicaciones crónicas así como los factores asociados.  
Resultados: la hemoglobina glicosilada (HbA1c) inicial fue de 8,3±1,8% mientras que 
tras 26 semanas de seguimiento fue de 6,6±0,9% (p < 0,0001). El porcentaje de 
pacientes con HbA1c < 7% ascendió de 33,1 a 71,3% (p < 0,0001). En el 59,9% de los 
pacientes se observó un descenso ≥ 0,8% de HbA1c. En el análisis multivariante, las 
variables que predijeron una mejoría en el grado de control metabólico fueron una 
mayor edad (OR 1,038; IC 95% 1-1,07; p = 0,041), una mayor HbA1c inicial (OR 5,51; 
IC95% 3,4-9; p < 0,0001), un tiempo de evolución de la DMT2 < 5 años (OR 4,63; IC95% 
1,6-13,3; p = 0,005) y el cambio de tratamiento hipoglucemiante (OR 2,77; IC95% 1,1-
6,9; p = 0,03). También se produjo una mejoría estadísticamente significativa de las 
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cifras de presión arterial sistólica y diastólica, índice de masa corporal, colesterol 
asociado a lipoproteínas de baja densidad y triglicéridos.  
En el 75,1% de los sujetos con DMT2 incluidos en el estudio se modificó el tratamiento 
hipoglucemiante. El porcentaje de pacientes que no recibían tratamiento disminuyó 
del 7 al 0,3% tras 26 semanas de seguimiento (p < 0,0001) así como el porcentaje de 
pacientes que recibían tratamiento con antidiabéticos orales (ADO) (60,9 vs 55,5%) (p 
= 0,003) e insulina (10,5 vs 6,2%) (p = 0,021). Sin embargo, aumentó el porcentaje de 
pacientes que recibían tratamiento con insulina combinada con ADO de 21,1 a 38% (p 
< 0,0001). 
En este trabajo, el 27,1% de los pacientes incluidos presentaban algún tipo de 
complicación macrovascular, el 33,6% de los pacientes algún tipo de complicación 
microvascular y el 6,9% un pie diabético. El 25,1% presentaban una nefropatía 
diabética y el 21,9% una afectación ocular. En cuanto a las complicaciones 
macrovasculares, la más prevalente fue la enfermedad coronaria (19,8%) mientras que 
el 7,1% y el 4,9% presentaban una enfermedad arterial periférica y una vasculopatía 
cerebral respectivamente.  
Conclusiones: se produce una mejoría del control metabólico en esta cohorte de 
pacientes con DMT2 tras su valoración en una consulta de endocrinología. No 
obstante, en el 28,7% no se alcanza un HbA1c < 7%, lo que pone de manifiesto la 
dificultad en conseguir un buen control en la práctica clínica. Por otro lado, se produce 
un cambio en el tratamiento hipoglucemiante en la mayoría de pacientes incluidos en 
el estudio, que a su vez influye en la mejoría del control glucémico. Por último, la 
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Abstract 
Introduction and objetives: type 2 diabetes mellitus (T2DM) has become one of the 
biggest public health problems of our time and has a great health and social impact 
due to the associated chronic complications and the high cardiovascular mortality that 
it entails. There is evidence of the importance of metabolic control in the appearance 
and progression of complications related to DM. However, reaching and maintaining 
glycemic control goals is a challenge in dailyclinical practice. 
The main objective of this work is to evaluate if there is an improvement in the 
metabolic control in a cohort of patients with T2DM after their assessment in 
endocrinology clinics. Secondary objectives are to evaluate, on one hand, the changes 
in hypoglycaemic treatment and, on the other hand, the prevalence of associated 
complications.  
Material and methods: prospective cohort study. 465 patients with T2DM who did not 
do the follow up in an endocrinology clinic were included. Control data (glycemic, lipid 
and blood pressure) and treatments received in an initial visit and after 26 weeks of 
follow-up were evaluated. The prevalence of chronic complications as well as the 
associated factors were also evaluated.  
Results: the initial glycosylated hemoglobin (HbA1c) was 8.3 ± 1.8%, while after 26 
weeks of follow-up it was 6.6 ± 0.9% (p <0.0001). The percentage of patients with 
HbA1c <7% increased from 33.1 to 71.3% (p <0.0001). In 59.9% of the patients a 
decrease of HbA1c ≥ 0.8% was observed. In the multivariate analysis, the variables that 
predicted an improvement in the metabolic control were an older age (OR 1.038, 95% 
CI 1-1.07, p = 0.041), higher initial HbA1c (OR 5.51, 95 % CI 3,4-9, p <0,0001), time of 
evolution of T2DM <5 years (OR 4.63, 95% CI 1.6-13.3, p = 0.005) and change of 
hypoglycaemic treatment (OR 2.77, 95% CI 1.1-6.9, p = 0.03). There was also a 
statistically significant improvement in the systolic and diastolic blood pressure, body 
mass index, cholesterol associated with low density lipoproteins and triglycerides. 
 
In 75.1% of the subjects with T2DM included in the study, the hypoglycaemictreatment 
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was modified. The percentage of patients who did not receive treatment, decreased 
from 7 to 0.3% after 26 weeks of follow-up (p <0.0001), as well as the percentage of 
patients receiving oral antidiabetic drugs (OAD) (60.9 vs 55, 5%) (p = 0.003) and insulin 
(10.5 vs. 6.2%) (p = 0.021). However, the percentage of patients receiving treatment 
with combined insulin with OAD increased from 21.1 to 38% (p <0.0001). 
In this study, 27.1% of the patients included, had some type of macrovascular 
complication, 33.6% of the patients had some type of microvascular complication and 
6.9% had a diabetic foot. 25.1% had diabetic nephropathy and 21.9% had ocular 
manifestations. Regarding macrovascular complications, the most prevalent was 
coronary disease (19.8%), while 7.1% and 4.9% had peripheral arterial disease and 
cerebral vascular disease respectively. 
Conclusions: there is an improvement in metabolic control in this cohort of patients 
with T2DM after their assessment in an endocrinology clinic. However, HbA1c <7% is 
not reached in 28.7%, which shows the difficulty of achieving good metabolic control in 
daily clinical practice. Besides that, there is a change in the hypoglycaemic treatment in 
the majority of patients included in the study, which also has an influence in the 
improvement of glycemic control. Finally, the prevalence of complications associated 
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1.1. DEFINICIÓN, CLASIFICACIÓN Y 
CRITERIOS DIAGNÓSTICOS DE DIABETES 
MELLITUS 
1.1.1. Definición de diabetes mellitus 
De acuerdo con la actual definición de la Organización Mundial de la Salud (OMS), el 
término de diabetes mellitus (DM) describe varias enfermedades del metabolismo de 
los hidratos de carbono que se caracterizan por la presencia de hiperglucemia crónica. 
La DM es debida a una deficiencia relativa o completa en la secreción de insulina, a la 
resistencia periférica a la acción de la insulina o a la asociación de ambos mecanismos1. 
La hiperglucemia crónica, independientemente de su etiología, se relaciona a largo 
plazo con la afectación en diferentes órganos, pudiendo provocar retinopatía, 
nefropatía, neuropatía, cardiopatía isquémica y enfermedad vascular periférica2. 
Diversos procesos patogénicos participan en el desarrollo de la DM, desde la 
destrucción autoinmune de los islotes pancreáticos hasta anomalías que provocan 
resistencia a la acción de la insulina. Esta acción deficiente de la insulina origina 
alteraciones en el metabolismo de los hidratos de carbono, pero también en el 
metabolismo lipídico y proteico.  
Con los años, se han ido modificando las recomendaciones de las diferentes 
sociedades científicas para la clasificación, el diagnóstico y el screening de la DM1. 
1.1.2. Criterios diagnósticos de diabetes mellitus 
Durante años la DM se diagnosticaba según diversos criterios de glucemia plasmática 
en ayunas (GPA) o tras sobrecarga oral de glucosa (SOG) con 75 g. Los puntos de corte 
elegidos se basaban en las concentraciones de glucosa a partir de las cuales se 
producía un incremento en la prevalencia de retinopatía diabética (RD)3. Inicialmente, 
se consideraba como glucemia diagnóstica de DM una cifra ≥ 140 mg/dl en ayunas, 
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que posteriormente, en 1997 se redujo a ≥ 126 mg/dl ya que el punto previo  se 
demostró poco sensible y no identificaba a tantos sujetos con DM como el punto de 
corte considerado patológico tras la SOG (glucemia a las dos horas de SOG ≥ 200 
mg/dl)3. La hemoglobina glicosilada (HbA1c) inicialmente no estaba incluida como 
criterio diagnóstico puesto que no existía un método fiable estandarizado para su 
determinación. La HbA1c se incorporó como criterio diagnóstico en la revisión del año 
20104,  dada su correlación con los valores glucémicos de los últimos tres meses y su 
reconocida asociación con la presencia de complicaciones crónicas asociadas a la DM. 
Los criterios actualmente aceptados corresponden a la actualización de la American 
Diabetes Association (ADA) del año 20104,  y se basan en los puntos de corte de cuatro 
parámetros glucémicos:  
 GPA 
 Glucosa plasmática (GP) a las dos horas de la prueba de SOG con 75 g 
 HbA1c 
 Glucosa elevada en cualquier momento del día con presencia de 
síntomas cardinales de DM (poliuria, polipsia, pérdida de peso, visión 
borrosa y polifagia).  
En  la tabla 1 se muestran los criterios para el diagnóstico de DM según la ADA 20175. 
Tabla 1. Criterios para el diagnóstico de DM según la ADA, 20175. 
GPA ≥ 126 mg/dl. El ayuno se define como ningún aporte calórico  
en al menos 8 horas 
y/o 
GP a las dos horas ≥ 200 mg/dl tras SOG con 75 g de glucosa 
y/o 
HbA1c ≥ 6,5% 
y/o 
GP al azar ≥ 200 mg/dl en un paciente con síntomas clásicos de hiperglucemia o una 
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La GPA es un test preciso, de bajo coste, reproductible y de fácil aplicación.   
La determinación de GP a las 2 horas de la SOG con 75 g de glucosa tradicionalmente 
se había considerado como el patrón oro para el diagnóstico de DM. No obstante, las 
recomendaciones actuales sobre su uso difieren: la ADA no aconseja la realización de 
este test de forma habitual, a diferencia de la OMS, que propone su empleo en el 
diagnóstico de la DM asintomática. Entre las limitaciones de la SOG destacan su escasa 
reproductividad, la dificultad del cumplimiento en la preparación (se requiere la 
ingesta de abundante hidratos de carbono los día previos, 8 horas de ayuno previo y 
además la prueba tiene 2 horas de duración) y que es más costosa e incómoda. Su 
utilidad viene promovida por el hecho de que la GPA puede llegar a dejar sin 
diagnosticar al 30-45% de la población diabética6, especialmente en la población 
anciana y en el sexo femenino7. 
El análisis de HbA!c se debe realizar con un método certificado por el National 
Glycohemoglobin Standardization Program (NGSP) (www.ngsp.org) y debe estar 
estandarizado o incluido en el análisis de referencia del Diabetes Control and 
Complications Trial (DCCT).  
La HbA1c tiene varias ventajas con respecto a la GPA y a la GP tras SOG con 75 g de 
glucosa, entre ellas una mayor comodidad puesto que no se requiere el ayuno para su 
determinación, mayor estabilidad preanalítica y menos variabilidad interdía durante el 
estrés o la enfermedad. Sin embargo, también presenta una serie de desventajas como 
la menor sensibilidad en el punto de corte designado para el diagnóstico de DM, un 
mayor coste, la menor accesibilidad para la determinación de HbA1c en algunas áreas 
del mundo y la mala correlación entre HbA1c y promedio de glucosa en algunos 
individuos. Los datos del National Health and Nutrition Examination Survey (NHANES) 
indican que un punto de corte de la HbA1c ≥ 6,5% identifica un 30% menos de casos de 
DM sin diagnosticar que un punto de corte de GPA ≥ 126 mg/dl8. 
Cuando se utiliza la HbA1c para el diagnóstico de DM es importante tener en cuenta 
que la HbA1c es una medida indirecta del promedio de GP y tener en cuenta otros 
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factores que pueden afectar a la glicosilación de la hemoglobina como la edad, la 
étnica y la anemia o presencia de hemoglobinopatías. 
A menos que exista un diagnóstico clínico claro (crisis hiperglucémica o presencia de 
clínica cardinal con una GP al azar ≥ 200 mg/dl), es necesaria una segunda 
determinación analítica para confirmar el diagnóstico de DM. 
1.1.3. Clasificación de la diabetes mellitus 
En la tabla 2 se puede ver la clasificación de la DM (basada en la ADA 2014)2. 
- DM tipo 1: supone el 5-10% de todos los pacientes con DM. Se origina por una 
destrucción autoinmune de las células β pancreáticas. La tasa de destrucción de éstas 
puede ser rápida (en niños sobre todo) o más lenta (en adultos). El descubrimiento de 
la autoinmunidad convirtió en obsoletas antiguas denominaciones como “diabetes 
infanto-juvenil” o “diabetes insulino-dependiente”.  
 DM tipo 1A: se evidencia la reacción autoinmune en forma de anticuerpos tipo 
antidecarboxilasa del ácido glutámico (GAD), antiislote pancreático (ICA), 
antiinsulina, antitirosinasa fosfatasa (IA-2) y anticuerpos antitrasnportador Zn-
T8. Con frecuencia estos pacientes debutan de forma aguda con cetoacidosis 
diabética. 
 DM idiopática o DM tipo 1B: se evidencia una falta total de insulina endógena 
y existe una tendencia a la aparición de cetoacidosis sin mecanismo de 
autoinmunidad demostrable.  
- DM tipo 2 (DMT2): supone el 90-95% de los casos de DM9. Su pico de incidencia 
ocurre en sujetos de mayor edad que en la DM tipo 1, en general a partir de los 35-40 
años y con una intensa asociación familiar. Se acompaña en numerosas ocasiones de 
otros factores de riesgo cardiovascular (FRCV), de los cuales la obesidad es el más 
importante. En estos pacientes, además de una elevada neoglucogénesis hepática, 
existe una excesiva producción endógena de marcadores bioquímicos 
proinflamatorios, procoagulantes e inductores de resistencia a la acción de la insulina, 
mecanismo que siempre está presente en la DMT2, aunque se acompañe en mayor o 
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menor medida por un déficit en la producción de insulina. La forma de presentación 
clínica suele ser mucho más larvada que en la DM tipo 1, y muchas veces se realiza el 
diagnóstico en una analítica rutinaria. 
- DM  gestacional: durante muchos años la DM gestacional se definió como cualquier 
grado de intolerancia a la glucosa que se detectaba por primera vez durante el 
embarazo, independientemente de que la alteración existiese de forma previa o 
perdurase tras la gestación. Debido a la epidemia actual de obesidad y DMT2, que 
también afecta a mujeres en edad fértil, se ha modificado esta definición y en el 
momento actual la DM gestacional se define como aquella que se detecta por primera 
vez durante el segundo o tercer trimestre de embarazo, y que no llega a ser 
claramente una DM tipo 1 o una DMT2 preexistente5. 
- Otros tipos específicos de DM:  
 Defectos genéticos en la función de la célula β. 
 Defectos genéticos en la acción de la insulina.  
 Enfermedades del páncreas exocrino.  
 Endocrinopatías.  
 Inducida por fármacos.  
 Infecciones. 
 Formas poco frecuentes de DM mediada por inmunidad. 
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Tabla 2. Clasificación etiológica de la DM según la ADA, 20142. 




2. Diabetes tipo 2 (varía entre un patrón de resistencia a la insulina predominante con 
un déficit relativo de secreción a un defecto de secreción predominante con 
resistencia a la insulina asociada) 
3. Otros tipos específicos de diabetes 
A. Defectos genéticos en la función de la célula β: diabetes tipo MODY 1-7, diabetes 
neonatal transitoria, diabetes neonatal permanente, enfermedades asociadas al DNA 
mitocondrial. 
B. Defectos genéticos en la acción de la insulina: resistencia a la insulina tipo A, 
leprechaunismo, síndrome de Rabson Mendenhall, diabetes lipoatrófica. 
C. Enfermedades del páncreas exocrino: pancreatitis, pancreatectomía por 
traumatismo, neoplasia, fibrosis quística, hemocromatosis, pancreatopatía 
fibrocalculosa.  
D. Endocrinopatías: acromegalia, síndrome de Cushing, glucagonoma, 
feocromocitoma, hipertiroidismo, somatostatinoma, aldosteronoma. 
E. Inducida por fármacos: vacor, pentamidina, ácido nicotínico, glucocorticoides, 
hormona tiroidea, diazóxido, agonistas β adrenérgicos, tiazidas, difenilhidantoína, 
interferón α. 
F. Infecciones: infección congénita por rubeola, citomegalovirus, y otras. 
G. Formas poco frecuentes de diabetes mediada por inmunidad: síndrome del 
hombre rígido, presencia de anticuerpos anti receptor de insulina. 
H. Síndromes genéticos asociados con diabetes: síndrome de Down, Klinefelter, 
Turner, Wolfram, Friederich, corea de Huntington, síndrome Laurence Moon Bield, 
distrofia miotónica, porfiria, síndrome de Prader-Willi. 
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1.2. PREDIABETES, CATEGORÍAS 
INTERMEDIAS O DE ALTO RIESGO DE 
DESARROLLAR DIABETES MELLITUS TIPO 2 
En 1997 y 2003, el Expert Committee on the Diagnosis and Classification of Diabetes 
Mellitus3,10 identificó a un grupo de individuos cuyos niveles de GP no cumplían los 
criterios de DM, pero eran demasiado altos para considerarlos normales. La 
prediabetes no se debe considerar como una entidad clínica, sino más bien como un 
factor de riesgo para desarrollar DM y enfermedad cardiovascular (ECV). 
 1.2.1. Diagnóstico de prediabetes 
El Expert Committee on the Diagnosis and Classification of Diabetes Mellitus3,10  definió 
la GBA como niveles de GPA entre 100-125 mg/dl y a la intolerancia hidrocarbonada 
como una GP a las 2 horas de la SOG con 75 g entre 140-199 mg/dl. Según la ADA, 
también se engloban dentro del diagnóstico de prediabetes aquellos individuos con 
una HbA1c entre 5,7-6,4%. Como ocurre con los pacientes con GBA e intolerancia 
hidrocarbonada, a estos sujetos con HbA1c entre 5,7-6,4% se les debe informar que 
corren mayor riesgo de DM y ECV, y es necesario realizar una intervención para 
disminuir ese riesgo. No obstante, la OMS define el punto de corte para el diagnóstico 
de GBA en 110 mg/dl11. Además, la OMS en su informe del año 2011 no ha aceptado 
un valor de HbA1c para el diagnóstico de prediabetes por no haber suficientes 
evidencias para recomendar un punto de corte12. Recientemente, el Grupo de 
Consenso y Guías Clínicas de la Sociedad Española de Diabetes ha publicado un 
documento de consenso sobre la detección y el manejo de la prediabetes13. En este 
documento, el grupo de trabajo ha optado por un valor de GPA de 110 mg/dl y de 
HbA1c entre 6-6,4%. 
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En las tablas 3, 4 y 5 se detallan los criterios diagnósticos para las categorías de mayor 
riesgo de diabetes (GBA e intolerancia hidrocarbonada) según la ADA, la OMS y la 
Sociedad Española de Diabetes. 
Tabla 3. Criterios diagnósticos de prediabetes según la ADA10.  
GBA: GPA entre 100-125 mg/dl 
Intolerancia hidrocarbonada: GP a las 2 h tras SOG con 75 g entre 140-199 mg/dl 
y/o 
HbA1c entre 5,7-6,4% 
 
Tabla 4. Criterios diagnósticos de prediabetes según la OMS11,12.  
GBA: GPA entre 110-125 mg/dl 
Intolerancia hidrocarbonada: GP a las 2 h tras SOG con 75 g entre 140-199 mg/dl 
 
Tabla 5. Criterios diagnósticos de prediabetes según la Sociedad Española de 
Diabetes13. 
GBA: GPA entre 110-125 mg/dl 
Intolerancia hidrocarbonada: GP a las 2 h tras SOG con 75 g entre 140-199 mg/dl 
y/o 
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Figura 1. Algoritmo de diagnóstico de la DMT2 y otras situaciones de riesgo según 
criterios de la ADA (2017). 
 
 
1.2.2. Factores de riesgo para desarrollar diabetes 
mellitus tipo 2 
En el año 2007, la International Diabetes Federation (IDF)14 publicó un consenso sobre 
prevención de la DMT2, donde se establece la  diferenciación entre los factores de 
riesgo no modificables y modificables, remarcado la importancia de controlar estos 
últimos para prevenir la DM.  
1.2.2.1. Factores de riesgo no modificables:  
 Edad: el riesgo de DMT2 aumenta con la edad y es más común en personas 
mayores de 40 años. La prevalencia en menores de 60 años es inferior al 10%, 
mientras que entre los 60-79 años es del 10-20%15. Por sexo, encontramos que 
entre los 30 y 69 años la prevalencia es mayor en hombres, y en mayores de 70 
años existe un predominio en las mujeres15. 
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 Etnia: la DMT2 es más común entre los afroamericanos, los latinos, los 
americanos nativos, los asiáticos y las personas de las Islas del Pacífico que 
entre los caucásicos16,17. 
 Antecedentes de DMT2 en un familiar de primer grado: la presencia de 
historia familiar en los progenitores confiere un mayor riesgo de padecer DM18. 
El riesgo de desarrollar la enfermedad si uno de los padres tiene una DM es tres 
veces mayor que en personas sin antecedentes familiares, pero cuando ambos 
progenitores tienen una DM el riesgo es mucho mayor, llegando a ser hasta seis 
veces superior18. 
 DM gestacional: el riesgo de desarrollar una DMT2 es mayor en mujeres con 
antecedentes de DM gestacional. Una mujer que haya tenido DM gestacional 
tiene 4,6 veces más riesgo de desarrollar una DMT2 en los cinco años 
posteriores a ese embarazo y 9,3 veces más pasado ese período de tiempo. La 
media se aproxima a 7,5 veces más riesgo, aunque existen otros factores que 
intervienen como la raza, el número de hijos o la lactancia19. 
 Síndrome de ovario poliquístico: las mujeres con síndrome de ovario 
poliquístico tiene un riesgo 3-7 veces mayor de desarrollar DMT2 de comienzo 
precoz, siendo mayor aún en las pacientes que asocian obesidad y 
antecedentes familiares de DMT2. Sin embargo, esta tendencia también se ha 
observado en mujeres con síndrome de ovario poliquístico sin obesidad, 
indicando que el síndrome de ovario poliquístico podría ser un factor de riesgo 
independiente20.  
1.2.2.2. Factores de riesgo modificables: 
  Obesidad: en el año 2012, el 53,7% de la población española mayor de 18 años 
padecía sobrepeso u obesidad, mientras que el 41,3% se declaraba 
sedentaria21.  La obesidad [índice de masa corporal (IMC) ≥ 30 kg/m2] se 
considera el principal factor de riesgo para desarrollar una DMT2 y además se 
asocia a un mal control metabólico22. Otro factor, independientemente de la 
obesidad, es la distribución central de la grasa corporal, que también se ha 
mostrado como un importante factor de riesgo. La obesidad central tiene más 
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trascendencia clínica que la obesidad periférica puesto que el tejido adiposo 
intraabdominal es metabólicamente más activo que el periférico23,24. 
 Sedentarismo/inactividad física: en múltiples estudios epidemiológicos se ha 
demostrado que el ejercicio se acompaña de un descenso en la incidencia de 
DMT2, independientemente de la pérdida de peso. El ejercicio mejora la 
sensibilidad a la insulina y reduce las concentraciones sanguíneas de esta 
hormona. La actividad física de intensidad moderada reduce la incidencia de 
nuevos casos de DMT2 [riesgo relativo (RR) 0,70; intervalo de confianza (IC) 95 
%: 0,58-0,84], independientemente de la presencia o ausencia de intolerancia a 
la glucosa, como han demostrado diversos estudios25. 
 Tabaquismo: el consumo de tabaco se asocia aun mayor riesgo de DMT2 
dependiente de dosis (RR 1,4; IC 95%: 1,3-1,6). Dejar de fumar puede reducir el 
riesgo de DM. El beneficio es evidente cinco años después del abandono, y se 
equipara al de los que nunca fumaron después de 20 años25. 
 Patrones dietéticos: una dieta caracterizada por un alto consumo de carnes 
rojas o precocinadas, productos lácteos altos en grasa, refrescos azucarados, 
dulces y postres se asocia con un mayor riesgo de DMT2 independientemente 
del IMC, actividad física, edad o antecedentes familiares (RR 1,6; IC 95%: 1,3-
1,9). En contraste, aquellos que siguen una dieta caracterizada por mayor 
consumo de verduras, frutas, pescado, aves y cereales integrales tienen una 
modesta reducción del riesgo (RR 0,8; IC 95%: 0,7-1,0)25. En cuanto a la dieta 
mediterránea (alto contenido de frutas, verduras, cereales integrales y nueces y 
aceite de oliva como principales fuentes de grasa), el estudio PREDIMED 
concluyó que la dieta reduce la aparición de DMT2 hasta un 40 %, sin necesidad 
de reducción de peso26. Respecto a los componentes individuales de la dieta, el 
consumo a largo plazo de productos lácteos bajos en grasa, fibra, nueces, café, 
café descafeinado y té verde disminuye el riesgo de DMT2 (un 7 % de reducción 
del riesgo por cada taza de café, aunque no se considera probada una relación 
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 Condicionantes clínicos asociados a mayor riesgo de DMT2: los pacientes con 
enfermedad coronaria (EC) e insuficiencia cardíaca avanzada tienen mayor 
riesgo de desarrollar DM (RR 1,7; IC 95%: 1,1-2,6)25,27. La hipertensión arterial 
(HTA), el infarto agudo de miocardio (IAM) y el ictus también se asocian con 
mayor riesgo de DMT225,27. 
 Fármacos: los antipsicóticos atípicos olanzapina y clozapina se asocian a un 
mayor riesgo de desarrollar DMT2; entre los fármacos del área cardiovascular, 
la combinación de β-bloqueantes y diuréticos tiazídicos también se asocia al 
desarrollo de DM, al igual que otros fármacos como glucocorticoides, 
anticonceptivos orales, ciclosporina, tacrolimus, antirretrovirales (por ejemplo, 
inhibidores de la proteasa), ácido nicotínico, clonidina, pentamidina y 
hormonas agonistas de la gonadotropina25. Respecto a las estatinas, su uso 
confiere un pequeño aumento del riesgo de desarrollar DM y el riesgo es 
ligeramente mayor con tratamiento intensivo frente a moderado (RR 1,12; IC 
95%: 1,04-1,22). 
1.2.3. Cribado de diabetes mellitus o prediabetes 
en adultos asintomáticos 
La prediabetes y la DMT2 cumplen criterios para enfermedades en las que resulta 
apropiado la detección temprana. Ambos cuadros son frecuentes  y suponen una carga 
significativa a nivel asistencial y en el ámbito de salud pública. A menudo, hay una fase 
presintomática antes del diagnóstico de DMT2 de larga evolución. Además, existen 
pruebas simples y de fácil acceso para detectar la enfermedad preclínica y existen 
intervenciones eficaces para impedir la progresión de prediabetes a DMT2. En la tabla 
5 se describen las condiciones clínicas en las que se debe de realizar cribado de 
prediabetes o DMT2 en pacientes adultos asintomáticos5. Para los pacientes sin 
factores específicos de riesgo se recomienda el cribado cada 3 años a partir de los 45 
años. Por su complejidad es dudoso que la SOG tenga una relación coste-efectividad 
adecuada para el cribado sistemático y debería reservarse para la confirmación del 
diagnóstico. La determinación mejor estudiada para el cribado poblacional es  la  GPA  
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(con  umbral  en  100  mg/dl). Actualmente también se admite el uso de HbA1c para el 
cribado (con umbral habitualmente establecido en 5,7%). 
Tabla 6. Cribado de prediabetes y DMT2 en adultos asintomáticos5. 
Adultos con sobrepeso (IMC ≥ 25 kg/m2) que tengan uno o más de los siguientes 
factores de riesgo: 
 HbA1c  ≥ 5,7%, GBA o intolerancia hidrocarbonada en análisis previos 
 Antecedentes familiares de primer grado de DM 
 Etnias de alto riesgo (afroamericanos, latinos, amerindios, afrocaribeños y 
sudasiáticos) 
 Mujeres con diagnóstico previo de DM gestacional 
 Antecedentes de ECV 
 Mujeres con síndrome de ovario poliquístico 
 HTA [presión arterial (PA) ≥ 140/90 mmHg o tratamiento) 
 Dislipemia: triglicéridos ≥ 250 mg/dl o colesterol asociado a lipoproteínas de 
alta densidad (cHDL) ≤ 35 mg/dl 
 Sedentarismo 
 Otras condiciones clínicas asociadas a resistencia a la insulina (obesidad grave, 
acantosis nigricans) 
Para todos los pacientes los análisis deben comenzar a los 45 años de edad 
Si los resultados son normales, los estudios deben repetirse a los tres años. En 
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1.3. EPIDEMIOLOGÍA DE LA DIABETES 
MELLITUS TIPO 2 
1.3.1. Prevalencia de diabetes mellitus a nivel 
mundial 
La DM es un problema mundial y supone una de las mayores emergencias sanitarias 
mundiales del siglo XXI. Está entre las diez principales de muerte a nivel mundial y, 
junto con las otras tres principales enfermedades no transmisibles (ECV, cáncer y 
enfermedades respiratorias), representa más del 80% de todas las muertes prematuras 
por enfermedades no transmisibles. Uno de los principales potenciadores del 
problema de la DM es que entre el 30-80% de las personas con DM no están 
diagnosticadas28.  
La prevalencia mundial de la DM ha ido aumentado de forma progresiva (figura 2). 
Según la octava edición publicada en el año 2017 del Atlas de Diabetes de la IDF29, 
alrededor de 425 millones de personas en todo el mundo tiene DM, lo que supone el 
8,8% de los adultos entre 20 y 79 años. La prevalencia estimada en mujeres es del 
8,4%, algo menor que en varones (9,1%). El grupo de edad de 65 a 79 años muestra la 
mayor prevalencia en ambos sexos. Por otro lado, alrededor del 79% vive en países 
con ingresos bajos y medios. Si esta tendencia continúa, se prevé que esta cifra 
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Figura 2. Número de adultos con DM (20-79 años). Años 2000-2017. Atlas de 
Diabetes de la IDF, 201729. 
 
 
Figura 3. Número de personas con DM (20-79 años) a nivel mundial en el año 2017. 
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Figura 4. Estimación de la prevalencia de DM ajustada por edad en adultos (20-79 
años). Atlas de Diabetes de la IDF, 201734. 
 
 
1.3.2. Prevalencia de diabetes mellitus en Europa 
Según la octava edición del Atlas de Diabetes de la IDF29, el número estimado de 
personas con DM en Europa es de 58 millones, representando el 8,8% de la población 
entre 20 y 79 años. Si bien Europa tiene la prevalencia comparativa de DM ajustada 
por edad más baja que las otras regiones de la IDF (después de la región de África), 
sigue habiendo muchos países con índices relativamente altos de DM (figura 5). En 
Europa el 45,1% de la población tiene una edad comprendida entre 50 y 99 años, y 
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Figura 5. Estimación de la prevalencia de DM ajustada por edad en adultos (20-79 
años) en Europa. Atlas de Diabetes de la IDF, 201729. 
 
 
1.3.3. Prevalencia de diabetes mellitus en España 
Hasta la publicación del estudio Di@bet.es en el año 2012, no existía ningún estudio 
nacional que evaluara la prevalencia de DM en España y todos los datos disponibles 
provenían de estudios regionales, habiéndose calculado una prevalencia entre el 6 y el 
10%30.     
En el año 2007 Valdés et al analizaron la evolución de la prevalencia de la DM en 
España en los últimos años, basándose en diversos estudios transversales regionales, 
estimando que se había producido un incremento en la población con DM y que entre 
el 10 y el 15% de la población adulta española estaría afectada31.     
El estudio PREDIMERC, la prevalencia de DM en individuos entre 30-74 años de edad 
de la Comunidad de Madrid fue del 8,1% (IC 95%: 7-8,9), mayor en los hombres que en 
las mujeres a partir del grupo de 45–54 años, y aumentaba con la edad en ambos 
sexos32. 
Finalmente en el año 2012 se publicó el estudio Di@bet.es. Se trata de un amplio 
estudio trasversal que incluyó una cohorte representativa de la población española. Su 
objetivo primario fue determinar la prevalencia global de DMT2 en España. Los 
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resultados del estudio situaron la prevalencia total de la enfermedad en el 13,8%, 
estando casi la mitad de personas sin diagnosticar (6%). Esta prevalencia fue mayor en 
hombres que en mujeres y aumentó con la edad, presentando la tasa más alta los 
hombres de 61 a 75 años (42,4%). Además otro 15% presentaba GBA o intolerancia 
hidrocarbonada6. En este estudio la prevalencia de obesidad en sujetos con DM fue del 
50,7%, siendo una obesidad de predominio abdominal en el 68,1% de los casos6.  En la 
tabla 7 se resumen los principales resultados de este estudio. 
Varios factores han podido influir en este espectacular incremento de la DM en España 
y en el resto de países desarrollados como son el cambio en los criterios diagnósticos 
(bajada del punto de corte de la GPA de 140 a 126 mg/dl para el diagnóstico de DM), el 
envejecimiento de la población, la menor mortalidad de los pacientes con DM o un 
verdadero aumento de la incidencia31. 
Tabla 7. Prevalencia de DM y alteraciones en el metabolismo de los hidratos de 
carbono en España. Estudio DI@bet.es, 20126. 
 Prevalencia (%) IC 95% 
DM 13,8 12,8-14,7 
DM desconocida 6 5,4-6,7 
GBA 9,2 8,2-10,2 
Intolerancia hidrocarbonada 3,4 2,9-4 
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1.4. CONSECUENCIAS SOCIOSANITARIAS 
DE LA DIABETES MELLITUS 
La DM es una de las enfermedades con mayor impacto sociosanitario, no solo 
por su alta prevalencia, sino también por las complicaciones crónicas y mortalidad 
prematura que produce, ocasionando un elevado coste tanto individual como social33. 
1.4.1. Complicaciones crónicas de la diabetes 
mellitus 
El principal problema que ocasiona la DM es el desarrollo de complicaciones a 
largo plazo, produciendo una notable impacto en la morbimortalidad del paciente y en 
su calidad de vida. La hiperglucemia crónica produce el daño y 
disfunción de diversos órganos, en especial los ojos, los riñones, los nervios, el 
corazón y las arterias, siendo directamente proporcional al grado y duración de la 
hiperglucemia34,35. No obstante, no solo la concentración elevada de glucosa es la 
responsable de las complicaciones, ya que la DM se asocia frecuentemente con  
HTA, dislipemia y obesidad36,37. 
1.4.1.1. COMPLICACIONES MICROVASCULARES: 
 RETINOPATÍA DIABÉTICA: 
La RD es la complicación microvascular más frecuente en la DM, con una prevalencia 
en EE.UU del 86% y del 40% en paciente con DM tipo 1 y DMT2 respectivamente38. 
Puede ser una complicación grave y supone la primera causa de ceguera en el mundo 
occidental. Sin embargo, la DM no sólo provoca RD sino que está también relacionada 
con el desarrollo de edema macular (EM), neuropatía óptica, glaucoma y cataratas39. 
La mayoría de pacientes con DM que desarrollan RD no presentan síntomas hasta 
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La RD se divide en dos grandes formas según la presencia o no de neovasos: RD 
proliferativa y no proliferativa. La clasificación de la RD se especifica en la tabla 9. La 
pérdida visual por RD puede ser secundaria a EM, hemorragia por neovascularización, 
desprendimiento de retina o glaucoma neovacular40. 
La patogénesis de la RD es multifactorial, pero está primariamente causada  por el 
efecto metabólico que causa la hiperglucemia crónica, que tiene como resultado 
cambios vasculares y daño e isquemia retiniana. El adecuado control glucémico reduce 
un 37% en la DMT2 y un 76% en la DM tipo 1 el desarrollo de RD41. Además, existen 
otros factores que pueden desencadenar o empeorar la RD como la pubertad, el 
embarazo o patrones de estilo de vida como la obesidad, la ingesta enólica, la anemia 
y la HTA entre otros42. 
Tabla 8. Factores de riesgo de RD.  
Hiperglucemia: un descenso del 1% de la HbA1c supone una reducción en el riesgo de 
RD del 40%, del 25% de progresión a RD amenazante para la visión, del 25% de la 
necesidad de laserterapia y del 15% de riesgo de ceguera 
HTA: un descenso de 10 mmHg de la PAS supone una reducción del 35% del riesgo de 
progresión de RD 
Dislipemia 
Duración de la DM 
Etnia (hispánicos, sur de Asia) 
Embarazo 
Pubertad 
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Tabla 9. Clasificación de la RD. 
Nivel de severidad Hallazgos 
RD no proliferativa leve Microaneurismas 
RD no proliferativa moderada Aparece mayor afectación que sólo 
microaneurismas pero ésta es menos 
severa que en la RD no proliferativa 
severa 
RD no proliferativa severa Cualquiera de los siguientes: 
- Mas de 20 hemorragias 
intrarretinianas en cada cuadrante 
- Arrosaramiento venoso en dos o 
más cuadrantes 
- Anomalías microvasculares 
intrarretininanas en uno o más 
cuadrantes 
RD proliferativa Neovascularización o hemorragia vítrea 
prerretiniana 
 
Se recomienda realizar el primer examen oftalmológico en el momento del diagnóstico 
de la DMT2. En general, se recomienda seguir posteriormente con exámenes anuales. 
Aunque la detección de la RD es coste-efectiva, hay estudios que avalan la detección 
bianual en pacientes con DMT2 sin otros FRCV y con al menos un examen ocular previo 
normal, sin que ello derive en problemas de visión43.  La ADA establece esta 
recomendación con un nivel de evidencia B5. Idealmente el examen debe ser llevado a 
cabo por un oftalmólogo o optometrista con experiencia en el diagnóstico de RD. 
 NEFROPATÍA DIABÉTICA: 
La nefropatía diabética (ND) es la causa principal de la enfermedad renal crónica (ERC) 
que requiere terapia de sustitución renal en los países desarrollados44. Hasta un 30% 
de los pacientes con DM tiene una ERC en grado al menos moderado, y además la ND 
se considera un factor de riego para ECV45.  
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Las principales formas de presentación clínica de la ND son: 
o Albuminuria: precedida de un período de hiperfiltración glomerular. Se 
clasifica en función del nivel de albuminuria en orina (tabla 10). 
o Enfermedad renal progresiva con descenso del filtrado glomerular (FG) 
pero sin albuminuria. 
o Hematuria. 




Álbumina en orina de 24 
horas (mg/24 h) 
Normal < 30 < 30 
Microalbuminuria 30-299 30-299 
Macroalbuminuria ≥ 300 ≥ 300 
 
Se han identificado un número de factores que se asocian con un riesgo incrementado 
de presentar ND entre los que destacan la predisposición genética, la raza, la HTA, el 
grado de control glucémico, la obesidad y el tabaquismo. La ND se desarrolla con más 
frecuencia en pacientes con un peor control glucémico42. La hiperglucemia puede 
directamente inducir expansión mesangial y daño, debido al aumento de la producción 
de matriz intersticial o al incremento en la glicosilación de las proteínas.  
La albuminuria es el marcador universalmente empleado para el diagnóstico de ND. Se 
debe realizar detección de albuminuria en el momento del diagnóstico en los pacientes 
con DMT2. La ADA establece que al menos una vez al año se debe de determinar una 
albuminuria y un FG en todos los pacientes con DMT2 con un nivel de evidencia B5. La 
excreción urinaria de albúmina en orina de 24 horas es un parámetro válido para la 
detección de albuminuria, aunque su recogida es más tediosa y se prefiere la recogida 
de una muestra aislada de orina. Distintas situaciones clínicas como  la presencia de 
fiebre, insuficiencia cardíaca, infección, hiperglucemia franca, HTA o la práctica de 
actividad física en las 24 horas anteriores puede dar lugar a falsos positivos. A tenor de 
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estas consideraciones, un resultado positivo requiere confirmación en los siguientes 3-
6 meses.  
 NEUROPATÍA DIABÉTICA: 
La polineuropatía diabética es la forma más frecuente de neuropatía en el mundo 
occidental. Es un diagnóstico de exclusión, debiendo descartarse las deficiencias de 
vitamina B12, hipotiroidismo, enfermedad renal, uso de medicaciones neurotóxicas y 
vasculitis entre otras. Aproximadamente el 50% de los pacientes con DM desarrolla 
una neuropatía, si bien hasta en el 50% de los casos los pacientes permanecen 
asintomáticos. La magnitud y duración de la hiperglucemia es el factor de riesgo más 
importante para el desarrollo de neuropatía diabética46. 
Es una entidad que dada su elevada prevalencia produce una importante morbilidad 
en forma de úlceras, infecciones de repetición en extremidades inferiores y 
amputaciones. Presenta una estrecha relación con el desarrollo de pie diabético [junto 
con la enfermedad arterial periférica (EAP)], que a su vez es una de las principales 
causas de morbimortalidad en los pacientes con DM. 
La neuropatía agrupa diversas manifestaciones clínicas de carácter heterogéneo. La 
polineuropatía sensitiva distal es la forma más frecuente. Se produce una afectación 
simétrica, distal con componente sensitivo y motor. La afectación con el patrón de 
“guante y calcetín” es típica en este tipo de neuropatías. 
La ADA recomienda con un nivel de evidencia B evaluar a todos los pacientes para 
descartar neuropatía periférica en el momento del diagnóstico de la DMT25 y repetir la 
exploración de forma anual. La evaluación de la polineuropatía simétrica distal debe de 
incluir una anamnesis minuciosa. También se debe de explorar la sensación térmica o 
de pinchazo para la evaluación de las fibras pequeñas y la sensación vibratoria 
utilizando un diapasón de 128 Hz para la evaluación de las fibras grandes. Además, se 
debe realizar una prueba con monofilamento de 10 g a todos los pacientes para 
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1.4.1.2. COMPLICACIONES MACROVASCULARES: 
Los pacientes con DM tienen un riesgo incrementado de experimentar ECV. En un 
metaanálisis de 102 estudios prospectivos, llevado a cabo por el grupo Emerging 
Risk Factors Collaboration, se ha cuantificado el incremento de riesgo vascular 
conferido por la presencia de DM. Se incluyeron casi 700.000 sujetos sin eventos 
vasculares previos, con una mediana de seguimiento de 10,8 años. La media de edad 
era de 52 años, siendo el 43% mujeres. El 7% presentaba un DM conocida. Aunque no 
se pudo separar en todos los estudios DM tipo 1 de DMT2, la inmensa mayoría de los 
pacientes incluidos tenían DMT2. En el análisis multivariante la DM se asoció a EC con 
una hazard ratio (HR) de 2,00 (IC 95%: 1,83-2,19), a accidentes cerebrovasculares 
isquémicos con una HR de 2,27 (IC 95%: 1,95-2,65) y a otras muertes vasculares con 
una HR de 1,73 (IC 95%: 1,51-1,98)47. Todos estos datos se pueden ver de forma gráfica 
en la figura 6. Además, se constató que el incremento de riesgo producido por la DM 
fue más marcado en mujeres y en personas menores de 60 años de edad. Con una 
prevalencia de DM en adultos del 10%, pudo calcularse que la DM sería responsable 
del 11% de las muertes vasculares de la población. 
Figura 6. HR para resultados cardiovasculares en sujetos con y sin DM47. 
 
Análisis basado en 530.083 participantes. Las HR están ajustadas para edad, PA 
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Un metaanálisis posterior realizado por el mismo grupo de trabajo, confirmó que la 
DM acortaba la expectativa de vida en 6 años, motivado en un 58% de los casos por un 
exceso de muertes cardiovasculares48.  
Datos recopilados en Estados Unidos en los últimos 20 años (año 1990 comparado con 
año 2010) han demostrado en pacientes con DM reducciones en las tasas de incidencia 
por cada 1.000 pacientes/año de IAM del 67,8% (14,1 frente a 4,5/1000), de accidente 
cerebrovascular del 52,7% (11,2 frente a 5,3/1000) y de enfermedad renal terminal del 
28,3% (2,8 frente a 2,0/1000). Estas reducciones han sido mayores en pacientes con 
DM que en la población general, por lo que la tendencia es a la reducción del RR 
conferido por la presencia de DM. Sin embargo, a pesar del descenso en el riesgo de 
todas las complicaciones, debido al aumento en la prevalencia de DM entre 1990 y 
2010 (3,7 frente a 9,1%) y a la mejora en la supervivencia de los pacientes, el número 
absoluto de casos se ha incrementado49.  
Un estudio epidemiológico reciente realizado en Gran Bretaña, ejecutado mediante el 
cruce de datos entre varios registros de 1,9 millones de personas, ha identificado la 
forma de presentación de ECV en pacientes con y sin DM. Las formas más frecuentes 
de presentación inicial de ECV en pacientes con DM fueron la EAP y la insuficiencia 
cardiaca50. Por otra parte, la presencia de DM no incrementó por igual el riesgo de 
aparición de las diferentes manifestaciones de ECV. Así, los pacientes con DM 
experimentaron el triple de riesgo de padecer un edema agudo de pulmón y casi el 
doble de riesgo de sufrir un IAM o un accidente cerebrovascular, pero tenían, por el 
contrario, menor riesgo de ser diagnosticados de aneurisma de aorta abdominal o 
hemorragia subaracnoidea. En la tabla 11 se especifican las manifestaciones de las 
ECV, clasificadas en orden decreciente de RR en pacientes con y sin DM, con ajuste 
para edad, género, IMC, nivel socioeconómico, colesterol total, cHDL, PA sistólica 
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Tabla 11. RR de diferentes ECV en pacientes con y sin DM50. 
Presentación inicial de ECV RR IC 95% P 
Enfermedad arterial periférica 2,98 2,76-3,22 < 0,0001 
Accidente cerebrovascular isquémico 1,72 1,52-1,95 < 0,0001 
Angina estable 1,62 1,49-1,77 < 0,0001 
Insuficiencia cardíaca 1,56 1,45-1,69 < 0,0001 
Infarto agudo de miocardio no fatal 1,54 1,42-1,67 < 0,0001 
Angina inestable 1,53 1,32-1,76 < 0,0001 
Accidente isquémico transitorio 1,45 1,31-1,6 < 0,0001 
Muerte coronaria 1,43 1,23-1,65 < 0,0001 
Hemorragia cerebral parenquimatosa 1,28 1,02-1,62 0,035 
Arritmia o muerte súbita 0,95 0,76-1,19 0,65 
Hemorragia subaracnoidea 0,48 0,26-0,89 0,02 
Aneurisma de aorta abdominal 0,46 0,35-0,59 < 0,0001 
 
El incremento de riesgo de ECV en la DM se debe fundamentalmente a dos 
circunstancias: la agrupación de factores de riesgo metabólico (hiperinsulinismo, 
dislipemia aterogénica, HTA, inflamación crónica y estados protrombóticos) y el efecto 
de la hiperglucemia crónica. 
Aunque el papel de la hiperglucemia en el desarrollo de la microangiopatía está 
claramente establecido, también hay evidencias que apoyan su contribución etiológica 
a la ECV. No obstante, la relación dosis-respuesta de la hiperglucemia con las 
complicaciones microvasculares es más profunda que con las complicaciones 
macrovasculares. 
Un metaanálisis publicado por Selvin et al51  encontró que en la DMT2, por cada 1% de 
incremento absoluto de HbA1c se incrementaba el riesgo de ECV total un 18% (IC 
95%: 10-26), el riesgo de EC un 13% (IC 95%: 6-20), el riesgo de accidente 
cerebrovascular un 17% (IC 95%: 9-25) y el riesgo de edema agudo de pulmón un 28% 
(IC 95%: 18-39). 
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Se han realizado cuatro ensayos clínicos para evaluar la eficacia del control intensivo 
de la glucemia sobre la ECV en pacientes con DMT2: United Kindom Prospective 
Diabetes Study (UKPDS)34, The Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes Study 
Group (ACCORD)52, The Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax and 
Diamicron Modified Release Controlled Evaluation (ADVANCE)53 y Veteran Affairs 
Diabetes Trial (VADT)54. En la tabla 12 se recogen las principales características de 
estos ensayos clínicos. Los resultados posteriormente han sido agrupados en un 
metaanálisis de Turnbull et al55. Hubo una reducción significativa de ECV total (HR 
0,91; IC 95%: 0,84-0,99) y un incremento no significativo de la mortalidad 
cardiovascular (HR 1,1; IC 95%: 0,84-1,42).  Los resultados del metaanálisis de 
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Tabla 12. Características de los ensayos clínicos que evalúan la utilidad del control 
intensivo para prevenir ECV. 
 UKPDS ACCORD ADVANCE VADT 
Año del 
ensayo clínico 








5 3,5 5 5,6 
Edad (años) 54 62 66 60 
Tiempo 












2 35,2 32,2 40,4 
HbA1c (%) Int Conv Int Conv Int Conv Int Conv 
7 7,9 6,4 7,5 6,3 7 6,9 8,5 
Hipoglucemias  
graves (%) 
Int Conv Int Conv Int Conv Int Conv 
7,1 2 10,5 3,5 2,7 1,5 21,2 9,9 
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Figura 8. Efectos del control glucémico (más intensivo vs menos intensivo) sobre la 
mortalidad total y mortalidad cardiovascular55. 
 
 
Aunque no se ha encontrado una justificación definitiva para el incremento de 
mortalidad hallada en ACCORD en los sujetos aleatorizados en control intensivo de la 
glucemia, un factor importante puede ser la inducción de hipoglucemias. La frecuencia 
de hipoglucemia grave fue mayor en personas de edad avanzada, con complicaciones 
microvasculares y con largo tiempo de evolución de la DMT2. En análisis multivariante, 
la presencia de hipoglucemia grave incrementó el riesgo de ECV (HR 3,5; IC 95%: 2,4-
5,2) y de mortalidad total (HR 3,3; IC 95%: 2,3-4,6). La contribución de la hipoglucemia 
grave al desencadenamiento de eventos vasculares podría estar mediada por la 
liberación de catecolaminas, con alargamiento del intervalo QT y generación de 
arritmias ventriculares y muerte súbita, y por la producción de citocinas inflamatorias. 
Aunque no hay prueba definitiva para tener la certeza de si la hipoglucemia es 
realmente un factor causal o un marcador de pacientes frágiles con mayor riesgo de 
mortalidad, un metaanálisis con evaluación de la posibilidad de sesgos llegó a la 
conclusión de que la hipoglucemia grave duplicaba el riesgo de ECV (HR 2,05; IC 95%: 
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1,74-2,42) y de que la asociación observada difícilmente podía justificarse plenamente 
por confusión por las comorbilidades asociadas56. 
1.4.1.3. COMPLICACIONES MIXTAS: 
Según el grupo de trabajo de Pie Diabético de la IDF, se considera pie diabético a la 
presencia de infección, ulceración o destrucción de tejidos profundos del pie, 
motivado por la presencia de neuropatía y/o EAP.    
Las principales consecuencias de esta complicación son las úlceras y las amputaciones, 
que provocan un enorme impacto a nivel social y económico por la elevada morbilidad 
y mortalidad que asocian57. Se estima que uno de cada seis pacientes con DM 
padecerá una úlcera en el pie a lo largo de la vida, y que en el mundo, cada 30 
segundos es amputada una extremidad inferior por este motivo. En 2007, se calculó 
que un tercio de los costes de la DM estaban relacionados con úlceras del pie. En 
comparación con las personas con DM sin úlceras del pie, el coste de la atención para 
las personas con DM y las úlceras en los pies es 5,4 veces mayor en el año del primer 
episodio y 2,6 veces mayor en el año del segundo episodio58.  
La mayoría de las amputaciones  son precedidas por una úlcera en el pie. Las úlceras 
requerirán una amputación en el 14-20% de las ocasiones. 
Las lesiones del pie diabético suelen ser el resultado de la coexistencia de dos o más 
factores de riesgo. En la mayoría de los pacientes la neuropatía (con afectación 
sensitiva, motora y autonómica) tiene un papel principal. La pérdida de la sensibilidad 
dolorosa, las deformidades en el pie, la limitación de la movilidad de las articulaciones 
presente con frecuencia en los pacientes con DMT2 y la alteración en la sudoración  
que conduce a la formación de grietas y erosiones en el pie, producen una alteración 
de la biomecánica del pie que aumenta las presiones plantares. Esto favorece la 
formación de callosidades, que junto con un pie insensible y un mínimo traumatismo, 
puede acabar produciendo una úlcera. Por otro lado, la EAP produce en mayor o 
menor medida una reducción del flujo sanguíneo del pie.  
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Según el grado de responsabilidad etiopatogénica en la lesión del pie diabético, 
hablamos de úlcera neuropática, isquémica o neuroisquémica, con una prevalencia de 
35%, 15% y 50% respectivamente. Sin embargo, en la práctica clínica, las lesiones 
isquémicas puras son inexistentes en un paciente con pie diabético dado que la 
mayoría de los pacientes con DMT2 con una enfermedad arterial avanzada que 
produzca una isquemia suficiente para necrosar parte de un pie, difícilmente no va a 
tener algún grado de neuropatía asociada.  
La infección no suele ser la causa directa de la úlcera, pero sí que puede complicar una 
úlcera, aumentando de forma considerable el riesgo de sufrir amputación, suponiendo 
la causa inmediata de amputación en un 25-50% de los casos. 
Existen 5 pilares básicos para la prevención del pie diabético que se recogen en la tabla 
13. No obstante, al igual que otras complicaciones relacionadas con la DM, la mejor 
estrategia para prevenir el pie diabético es un control glucémico adecuado. Mediante 
el control intensivo de la glucemia (HbA1c <7%) se puede conseguir una reducción del 
35% del riesgo de amputación respecto a un control glucémico menos intensivo59.  
Tabla 13. Pilares básicos en la prevención del pie diabético. 
Exploración regular de los pies 
Identificación de los pies de riesgo 
Educación del paciente, familiar y personal sanitario 
Calzado apropiado 
Tratamiento de la patología no ulcerosa del pie 
 
1.4.2. Mortalidad de la diabetes mellitus 
La esperanza de vida en los pacientes con DM se ve notablemente disminuida y se 
estima que pueden vivir entre 6-10 años menos que las personas sin DM. Las ECV son 
las responsables de hasta el 60% de las muertes prematuras. La mortalidad por EC es 2 
y 5 veces superior en los varones y mujeres con DM respectivamente, en comparación 
con la población no diabética. Los factores de riesgo asociados a una mayor mortalidad 
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entre los sujetos con DM son la edad de comienzo de la enfermedad, el mal control 
metabólico, la duración de la DM y la asociación de FRCV como tabaquismo, HTA, 
dislipemia o sedentarismo60. 
Las enfermedades no vasculares también juegan un papel en la mortalidad prematura 
de las personas con DM, de manera que un 40% de los años perdidos de vida pueden 
ser achacados a enfermedades no vasculares. Lo que no está claro es si esta asociación 
se debe directamente a la hiperglucemia o está relacionada con otros factores que se 
presentan concomitantemente, como son la insulinorresistencia, la hiperinsulinemia o 
la obesidad, o la combinación de varios60. 
Por otro lado, estudios del riesgo de mortalidad en personas con DM no conocida 
ponen de manifiesto que éste es similar al riesgo de los sujetos con DM diagnosticados 
y que son conocidos, siendo el riesgo unas 2,5 veces superior a los individuos con 
valores normales de glucemia61. 
Según la IDF29, se calcula que, aproximadamente 4 millones de personas de entre 20 y 
79 años han muerto en el año 2017 por la DM, lo que equivale a un fallecimiento cada 
ocho segundos. La DM ha sido responsable del 10,7% de la mortalidad mundial por 
cualquier causa en personas de este grupo de edad.  Esta cifra supera la suma de 
fallecimientos por las principales enfermedades infecciosas62,63.  Alrededor del 46,1% 
de las muertes por DM en el grupo de 20 a 79 años han afectado a personas menores 
de 60 años29.  
En España, según datos del Instituto Nacional de Estadística, la DM fue la causa del 
2,6% del total de fallecimientos ocurridos en 2008 (10.153 defunciones), que supuso 
una tasa de mortalidad de 22,3/100.000 habitantes64. La DM ocupaba el séptimo lugar 
entre las quince principales causas de muerte en España, siendo estas quince causas 
las responsables del 76% de las defunciones totales en nuestro país en el año 201465. 
Estos datos se pueden ver de forma más pormenorizada en la tabla 14.  
La información sobre el impacto de la DM en la mortalidad presenta ciertas 
limitaciones debido a que es una causa importante de comorbilidad y por lo tanto, las 
tasas obtenidas utilizando únicamente la causa básica están subestimadas. La tasa de 
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mortalidad por DM ajustada por edad por 100.000 habitantes en España en el año 
2008 fue de 12,3, mayor en los hombres (13,5) que en mujeres (11,1). Estas cifras 
continúan la tendencia descendente en mortalidad por esta causa en España desde 
199064. En la figura 9 se puede ser la tasa de mortalidad por DM ajustada por edad 
(por 100.000 habitantes) en España (1990-2008). 
En la distribución territorial el rango es amplio, entre 5,4 y 6,5/100.000 en la 
Comunidad de Madrid y entre 32,8 y 38,8 en Canarias para mujeres y hombres 
respectivamente. Madrid, con una mortalidad un 50 % menor que la del conjunto de 
España, y La Rioja, Galicia, Navarra, País Vasco, Castilla y León y Murcia, con una 
mortalidad entre un 10 y un 30 % inferior a la del conjunto del Estado, fueron las 
Comunidades Autónomas con menor mortalidad por DM en 200864. No existen 
estudios que clarifiquen el motivo de estas diferencias. 
Figura 9. Tasa de mortalidad por DM ajustada por edad (por 100.000 habitantes). 
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Tabla 14. Principales causas de muerte en España en el año 2014. Razón entre la tasa 
de mortalidad ajustada por edad en 2014 y en 200165.  
 Razón entre la tasas de mortalidad 
Causa de muerte (basada en la 
Clasificación internacional de 
Enfermedades) 
2014 2001 
Cáncer 2,06 2,29 
Enfermedades del corazón 1,65 1,6 
Enfermedades cerebrovasculares 1,28 1,23 
Enfermedades de las vías respiratorias 
inferiores 
4,51 4,9 
Enfermedad de Alzheimer 0,73 0,84 
Accidentes no intencionados 2,44 3,33 
DM 1,19 1,09 
Neumonía en influenza 1,88 2,14 
Nefritis, nefrosis y síndrome nefrótico 1,53 1,59 
Enfermedad hipertensiva 1,04 1 
Enfermedad crónica de hígado y cirrosis 3,57 3,39 
Suicidio 3,1 3,58 
Enfermedad de Parkinson 1,75 1,68 
Septicemia 1,38 1,4 
Enfermedad vascular intestinal 1,23 1,37 
 
1.4.3. Impacto económico 
Una de las características más relevantes de la DM es la aparición de complicaciones 
crónicas, que son la principal causa de la morbimortalidad y que producen un gran 
impacto en la calidad de vida de los pacientes, y además, ocasionan un gran coste 
individual y social. La DM se ha convertido en un problema de gran envergadura para 
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los sistemas sanitarios debido al alto consumo de recursos y la carga económica que 
origina.  
En 2017, la IDF ha calculado que el gasto sanitario total en DM alcanzó los 727.000 
millones de dólares americanos dentro del grupo de edad de 20 a 79 años, lo cual 
representa un aumento del 8% en comparación con los cálculos de 2015. Si se amplía 
la edad de los sujetos con DM de 18 a 99 años, los costes ascienden a 850.000 millones 
de dólares americanos29. Además, se espera que la carga económica derivada de la DM 
continúe creciendo. Se proyecta que el gasto sanitario alcanzará los 776.000 millones 
de dólares americanos en 2045 en sujetos con DM entre 20-79 años, lo que representa 
un crecimiento del 7%. Cuando se amplia el grupo de edad de 18 a 99 años, se espera 
que el gasto total alcance los 958.000 millones de dólares americano29. En la figura 10 
se puede ver el incremento que ha experimentado el gasto sanitario en DM a nivel 
mundial en la última década, pasando de 232 miles de millones de dólares americanos 
en el año 2006 hasta los 727.000 millones de dólares americanos en la actualidad. 
Figura 10. Gasto sanitario mundial en DM en personas entre 20-79 años29.  
 
Expresado en miles de millones de dólares americanos 
 
El coste atribuible a la DM incluye los gastos directos derivados de los tratamientos 
para el control metabólico de la enfermedad y la atención de sus complicaciones tanto 
agudas (fundamentalmente la hipoglucemia) como crónicas. Sin embargo, también se 
tienen que tener en cuenta los costes indirectos tales como pérdida de horas 
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laborales, prestaciones por incapacidad temporal o jubilaciones prematuras, todas 
ellas relacionadas con pérdida de producción de bienes y servicios66.   
El estudio Cost of Diabetes in Europe-type 2 (CODE-2), realizado en Europa entre 1998-
1999, sitúa el coste directo total del manejo integral de los pacientes con DMT2 cerca 
de los 43 billones de euros/año, representando aproximadamente el 5% del gasto total 
sanitario en Europa en 199967. Los principales trabajos publicados en España que 
estiman el coste directo de la DM han dado lugar a resultados muy dispares, oscilando 
este coste entre 841 y 5.523 millones de euros68-72. Según el estudio Spain Estimated 
Cost Ciberdem-Cabimer in Diabetes (SECCAID) publicado en el año 2013, el coste de la 
DM para el Sistema Nacional de Salud, ascendió a 5.809 millones de euros. Esta 
cantidad equivaldría al 8,2% del gasto sanitario total para el Sistema Nacional de Salud 
y el coste anual por paciente sería de 1.770 euros73.  
En líneas generales, los estudios de costes de la DMT2 indican que las complicaciones 
son el principal responsable de los costes directos de esta patología, siendo las 
hospitalizaciones el principal componente del coste directo de la DMT271, 74,75.  La 
presencia de complicaciones microvasculares incrementa los costes directos en un 
70%, mientras que las complicaciones macrovasculares o la presencia de ambas 
multiplican por 2,1 y por 3,5 dicho coste, explicado por el aumento del coste asociado 
a las hospitalizaciones75. Así, las complicaciones micro y macrovasculares amplían el 
coste de las hospitalizaciones en un 100 y un 200% respectivamente, pudiendo 
ascender hasta en un 450% cuando el paciente presenta ambas complicaciones75. La 
falta de adherencia al tratamiento hipoglucemiante aumenta también el riesgo de 
hospitalización en pacientes con DMT276. 
El estudio INSTIGATE pone de manifiesto que la instauración del tratamiento con 
insulina conlleva un cambio en los componentes explicativos de los costes asociados a 
la DMT277. Así, en Europa, en los 6 meses posteriores al inicio de la terapia insulínica la 
proporción de coste total relacionado con los antidiabéticos orales (ADO) y las 
hospitalizaciones disminuye, incrementando la proporción de coste asociada al control 
glucémico, posiblemente a consecuencia del aumento de las consultas sanitarias 
observada en este periodo77. Sin embargo, en España, una vez instaurada la 
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insulinoterapia se incrementan los costes asociados a las hospitalizaciones, 
principalmente como resultado del incremento de las hipo e hiperglucemias 
relacionadas con la falta de adherencia al tratamiento y a las comorbilidades78. 
Las hipoglucemias son otro factor principal que influye en el coste de la DM. El 
 estudio realizado por Hammer et al79 en 3 países europeos estima que en España los 
costes del tratamiento de la hipoglucemia varían en función del ámbito donde se trate 
el episodio; así, los costes directos de un episodio de hipoglucemia son de  58, 419 o 
1.548 euros si la hipoglucemia es tratada por un familiar o amigo, por un profesional 
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1.5. OBJETIVOS DE CONTROL EN LOS 
PACIENTES CON DIABETES MELLITUS   
TIPO 2.  
La acción de los FRCV es sumatoria, por lo que se debe de actuar de forma simultánea 
en todos ellos. En cuanto a la importancia relativa del control de cada FRCV sobre la 
reducción del riesgo, es probable que las intervenciones más eficaces en términos 
absolutos sean el tratamiento de la dislipemia y de la HTA, seguidos del control 
glucémico y del tratamiento con ácido acetilsalicílico80. 
1.5.1. Objetivos de control glucémico 
Se deben de considerar numerosos aspectos cuando se establecen objetivos de control 
glucémico y se debe de realizar un abordaje individualizado en función de las 
características de los pacientes y de las comorbilidades asociadas.  
La ADA recomienda que un objetivo de control glucémico razonable para la mayoría de 
adultos (salvo durante el embarazo) es una HbA1c < 7%5 (nivel de recomendación A). 
No obstante, el control debe de ser más estricto para ciertos pacientes seleccionados 
(HbA1c < 6,5%) si este objetivo de control glucémico se puede conseguir sin un 
aumento significativo de las hipoglucemias y sin aumento de los efectos adversos 
secundarios al tratamiento hipoglucemiante. Entre el grupo de pacientes propuesto 
para este objetivo terapéutico están aquellos con una duración corta de la DMT2, larga 
expectativa de vida y ausencia de ECV asociada (nivel de recomendación C)5. No 
obstante, la ADA también recomienda que objetivos menos estrictos de HbA1c (< 8%) 
puede ser aconsejables en pacientes con antecedentes de hipoglucemia grave, 
expectativa de vida limitada, complicaciones microvasculares o macrovasculares 
avanzadas o para aquellos con DM de muy larga duración en los que el objetivo sea 
difícil de conseguir a pesar de la realizar una adecuada educación para el autocontrol 
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de la DM y dosis eficaces de múltiples fármacos hipoglucemiantes, incluida la insulina 
(nivel de recomendación B)5. 
En la figura 11 se describen las características de los pacientes a tener en cuenta a la 
hora de fijar objetivos terapéuticos en cuanto al control glucémico en los pacientes con 
DMT281. 
La ADA recomienda la determinación de HbA1c al menos 2 veces al año en los 
pacientes que han alcanzado los objetivos del tratamiento y cuyo control de glucemia 
es estable y la determinación de HbA1c de forma trimestral en los pacientes en los que 
no se alcanzan los objetivos terapéuticos de control glucémico o en aquellos pacientes 
en los que se cambia el tratamiento (nivel de recomendación E)5. 
También la ADA recomienda que los niveles de glucemia para la mayoría de adultos 
(excepto en embarazadas) sean aquellos que se correlacionan con una HbA1c < 7%: 
glucosa preprandial entre 80-130 mg/dl y glucosa postprandial < 180 mg/dl5.  
La American Association of Clinical Endocrinologists and American Collegue of 
Endocrinology (AACE/ACE) propone como objetivo óptimo una HbA1c ≤ 6,5%, aunque 
recomienda que los objetivos de control glucémico sean individualizados en función de 
las características de los pacientes como DMT2 tales como la edad, expectativa de 
vida, comorbilidades asociadas, duración de la DM, riesgo de hipoglucemia, motivación 
del paciente y adherencia al tratamiento82.  Según la AACE/ACE los objetivos de control 
glucémico incluyen tanto la glucosa preprandial como la postprandial82. Por último, 
para la AACE/ACE es prioritario disminuir el riesgo de hipoglucemias tanto leves como 
moderadas y graves para mejorar la adherencia a los tratamientos antidiabéticos, la 
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Figura 11. Características a tener en cuenta a la hora de fijar objetivos terapéuticos 
de control glucémico en pacientes con DMT281.  
 
 
Para alcanzar los objetivos de control glucémico, tanto la ADA como la AACE/ACE 
proponen un algoritmo de selección de fármacos hipoglucemiantes. Ambas sociedades 
proponen inicio de tratamiento con cambios en el estilo de vida y metformina y en 
caso de no conseguir objetivos terapéuticos ir añadiendo ADO y/o insulina. No existe 
un acuerdo entre ambas sociedades sobre el momento de plantear tratamiento con 
doble terapia al inicio del tratamiento. Según la ADA, este abordaje terapéutico se 
debe plantear a partir de cifras de HbA1c ≥ 9%83 mientras que la AACE/ACE propone 
este abordaje a partir de HbA1c ≥ 7,5%.   
La ADA, en el año 2017 no priorizaba la utilización de uno u otro fármaco. No obstante, 
en los Standards of Medical Care in Diabetes del año 2018, sí que hace referencia a la 
selección del tipo de ADO en función de sus características y de las características del 
paciente. La AACE/ACE prioriza la utilización de ADO que no producen hipoglucemias y 
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además se asocian con una pérdida de peso [agonistas del receptor del péptido 1 
semejante al glucagón (a-RGLP1) e inhibidores del transportador de sodio-glucosa tipo 
2 (I-SGLT2)], poniendo en el último escalón terapéutico aquellos ADO que por el 
contrario se asocian con hipoglucemias y ganancia de peso [sulfonilureas (SFU) y 
glinidas].   
Figura 12. Algoritmo de la ADA (2018) de selección de fármacos hipoglucemiantes en 
pacientes con DMT283.  
 
ASCVD: enfermedad cardiovascular aterosclerótica 
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Figura 13. Tratamiento inyectable para la DMT2 según la ADA (2017)83. 
 
FBP: glucosa plasmática en ayunas; hypo: hipoglucemias; GLP-1 RA: agonistas del 









62 Evolución clínica de una cohorte de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 tras 
su valoración en Endocrinología. Estudio a 26 semanas 
 
Figura 14. Algoritmo de la AACE/ACE de selección de fármacos hipoglucemiantes en 
pacientes con DMT2 (2017)82. 
 
GLP-1 RA: agonistas del receptor del péptido 1 semejante al glucagón; SGLT2-I: 
inhibidores del transportador de sodio-glucosa tipo 2; IDDP-4: inhibidores de la 
dipeptidil-peptidasa 4; TZD: tiazolidindionas; AGI: inhibidores de la alfa glucosidasa; 
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1.5.2. Objetivos de control lipídico 
La contribución de la dislipidemia al desarrollo de ECV está claramente establecido. Un 
metaanálisis del grupo Cholesterol Treatment Trialist Collaboration, en el que se 
incluyeron 26 ensayos clínicos y 170.000 participantes, demostró que el tratamiento 
con estatinas frente a placebo reducía el riesgo de ECV total (HR 0,78; IC 95%: 
0,76-0,81), consiguiéndose una reducción del riesgo de ECV de un 21% (IC 95%: 19-23) 
por cada 38 mg/dl de descenso de cLDL. Una reducción de riesgo del 12% ya se 
manifestaba en el primer año de tratamiento. El análisis de subgrupos demostró que lo 
mismo ocurría en los pacientes con DM: por cada 38 mg/dl de descenso de cLDL, la 
reducción del riesgo era del 20% (IC 95%: 14-26) en pacientes con DMT284.  
La ADA recomienda modificar el estilo de vida y optimizar el control glucémico en 
pacientes con niveles altos de triglicéridos (≥ 150 mg/dl) o cHDL bajo (< 40 mg/dl en 
varones y < 50 mg/dl en mujeres)5. No obstante, el objetivo lipidico primario en los 
pacientes con DMT2 es el cLDL. En la tabla 15 se especifican las recomendaciones de la 
ADA del año 2018 para comenzar tratamiento con fármacos hipolipemiantes en los 
pacientes con DM83. Las estatinas de intensidad moderada son según la ADA la 
Atorvastatina 10-20 mg, Rosuvastatina 5-10 mg, Simvastatina 20-40 mg, Pravastatina 
40-80 mg, Lovastatina 40 mg, Fluvastatina 80 mg y Pitavastatina 2-4 mg mientras que 
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Tabla 15. Recomendaciones para el tratamiento con estatinas y tratamiento 
combinado en pacientes con DM según la ADA (2018)83. 
Edad Factores de riesgo Intensidad de estatina 
recomendadaa 
< 40 años Sin ECV  
Con ECV  
Ningunab 
Altac 




aAdemás del tratamiento para modificar estilo de vida; bEn presencia de factores de 
riesgo de ECV considerar una estatina de potencia moderada; cEn caso de cLDL ≥ 70 
mg/dl a pesar de tratamiento con la dosis de estatina máxima tolerada, valorar añadir 
al tratamiento algún otro tipo de terapia hipolipemiante. 
 
La AACE/ACE por su parte clasifica a los pacientes con DM en función del riesgo y 
propone unos objetivos terapéuticos en función del riesgo. En la tabla 16 se 
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Tabla 16. Objetivos lipídicos según la AACE/ACE en pacientes con DMT282.  
Categoría 
de riesgo 










- ECV progresiva incluyendo episodio 
de  angina inestable después de 
alcanzar cLDL < 70 mg/dl 
- ECV establecida y ERC (estadio 3-4), 
hipercolesterolemia familiar 
heterocigota o DMT2 
- Historia de ECV a edad temprana (< 
55 años en varones y < 65 años en 
mujeres) 
< 55 < 80 < 70 
Riesgo muy 
alto 
- Hospitalización reciente por 
síndrome coronario agudo, EAP o 
accidente cerebrovascular 
- ERC o DMT2 + 1 o más factores de 
riesgo 
- Hipercolesterolemia familiar 
hetercigota 
< 70 < 100 < 80 
Riesgo alto ≥ 2 factores de riesgo y riesgo a 10 
años > 10%  
< 100 < 130 < 90 
Riesgo 
moderado 
≥ 2 factores de riesgo y riesgo a 10 
años < 10%  
< 100 < 130 < 90 
Riesgo bajo ≤ 1 factor de riesgo < 130 < 160 - 
aFactores de riesgo: HTA, tabaquismo, síndrome de ovario poliquístico, historia familiar 
de enfermedad coronaria (EC) (evento en varones < 55 años y en mujeres < 65 años), 
ERC (estadios 3-4), niveles bajos de cHDL (< 40 mg/dl), evidencia de calcificaciones 
coronarias y edad ≥ 45 años en varones y ≥ 55 años en mujeres 
bSe emplea la escala de riesgo de Framingham para calcular el riesgo a 10 años85 
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1.5.3. Objetivos de control tensional  
La HTA es frecuente en los pacientes con DM. La prevalecía de HTA depende del tipo y 
la duración de la DM, la edad, el sexo, la raza, la presencia o no de obesidad y de 
enfermedad renal y el grado de control glucémico, y oscila entre el 40 y el 60%; cuando 
se diagnostica la DMT2, el 39% de los sujetos ya es hipertenso87.  En este grupo de 
pacientes un control riguroso de la PA puede ser tan beneficioso o más que el control 
glucémico estricto34.   
La HTA es un factor de riesgo bien definido de aparición de eventos vasculares. En un 
metanálisis en el que se incluyeron 147 ensayos clínicos y 464.000 pacientes, la 
conclusión principal fue que para un descenso de PAS de 10 mmHg y de PA diastólica 
(PAD) de 5 mmHg, hubo reducción significativa de la EC (HR 0,78; IC 95%: 0,73-0,83) y 
de accidente cerebrovascular (HR  0,59; IC 95%: 0,52-0,67), con un efecto pleno del 
tratamiento ya desde el primer año88.  
En la tabla 17 se describen las características de los principales ensayos de 
intervención de la HTA en pacientes con DM: Effects of intensive  blood-pressure 
lowering and low dose aspirin in patients with hypertension: principals results of the 
Hypertension Optimal Treatment (HOT) randomized trial89, ACCORD90, ADVANCE91 y 
UKPDS92. 
La ADA recomienda con un nivel de evidencia A un objetivo de PAS < 140 mmHg y de 
PAD < 90 mmHg para la mayoría de pacientes. Objetivos más agresivos (PA < 130/80 
mmHg) pueden estar indicados en algunos pacientes con ECV siempre que este 
objetivo pueda alcanzarse sin efectos secundarios asociados al tratamiento 
antihipertensivo (nivel de evidencia C)5. 
La AACE/ACE también propone alcanzar objetivos individualizados de PA pero 
considera que un objetivo de PA < 130/80 mmHg es el más adecuado para la mayoría 
de pacientes82.  
La mayoría de pacientes con DMT2 precisan tratamiento para alcanzar los objetivos de 
PA. La selección de los fármacos antihipertensivos está basada en determinados 
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factores como la presencia de ND, ECV, insuficiencia cardíaca, antecedentes de IAM, 
posibles efectos secundarios y coste asociado. Los inhibidores de la enzima 
convertidora de angiotensina y los antagonistas del receptor de angiotensina II son los 
fármacos antihipertensivos de elección en pacientes con DMT2 puesto que pueden 
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Tabla 17. Principales ensayos de tratamiento de la HTA en pacientes con DM. 
 HOT-DM UKPDS ADVANCE ACCORD 
Nº pacientes 1.501 1.148 11.140 4.733 
Duración 
ensayo (años) 
3,8 8,4 4,3 4,7 
Intervención 
aleatorizada 
PAD ≤ 80 mmHg 
frente a ≤ 85 
mmHg frente a ≤ 
90 mmHg 
PA < 150/85 






PAS < 120 
mmHg frente a 
PAS < 140 
mmHg 
 Aleatorización 




Int Conv Tto Plac Int Conv 
PA 
intraensayo 
140/81 144/85 144/82 154/87 136/73 140/73 119/65 133/70 
TI/1000 IAM 8,1 9,7 18,6 23.5 11,1 12,3 11,3 12,8 





TI/1000 ACV 6,4 9,1 6,5 11,6 9 9 3,2 5,3 






TI/1000 ECV 16,4 26,2 - - 20 21,6 18,7 20,9 





Int: intensive; Conv: convencional; Tto: tratamiento; Plac: placebo; PA: presión arterial; 
PAD: presión arterial diastólica; IAM: infarto agudo de miocardio; ACV: accidente 
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1.5.4. Cambios en el estilo de vida: tabaco y 
pérdida de peso    
Se debe informar a todos los pacientes con DM del perjuicio que ocasiona el tabaco. 
Para los pacientes fumadores es prioritario intentar abandonar este hábito5, 
añadiendo si es necesario tratamiento farmacológico. Aunque al dejar de fumar es 
previsible que se produzca una ganancia de peso, el beneficio de la suspensión del 
tabaco supera ampliamente al perjuicio del aumento de peso desde el punto de vista 
de riesgo cardiovascular. 
Según la ADA, se debe de prescribir dieta y actividad física para conseguir una pérdida 
de peso > 5% en todos los pacientes con DMT2 que asocien sobrepeso y obesidad 
(nivel de evidencia A)5, puesto que los efectos beneficios se observan ya con una 
pérdida de peso del 5%, pero lo óptimo es un descenso en el peso mantenido en el 
tiempo ≥ 7%. En caso de no conseguir objetivos terapéuticos en cuanto a la pérdida de 
peso, la ADA recomienda con un nivel de evidencia A el uso de fármacos para la 
obesidad en pacientes seleccionados con DMT2 e IMC ≥ 27 kg/m2. Así mismo, la ADA 
recomienda con un nivel de evidencia A la cirugía metabólica para tratar la DMT2 en 
pacientes candidatos quirúrgicos adecuados con IMC ≥ 40 kg/m2 independientemente 
del nivel de control de la glucemia y en adultos con IMC entre 35-39,9 kg/m2 cuando la 
hiperglucemia no está bien controlada pese a las intervenciones en los hábitos de vida 
y al tratamiento médico óptimo5. La misma recomendación hace para los pacientes 
con DMT2 e IMC entre 30-34,9 kg/m2 pero con un nivel de evidencia B.  
Por otro lado, tanto la ADA como la AAEC/ACE afirman que siempre que sea posible, se 
deben seleccionar ADO que tengan o bien un efecto neutro en el peso o bien 
produzcan una pérdida de peso5,82.  
 
Los objetivos de control glucémico, lipídico y tensional así como los de pérdida de peso 
en aquellos pacientes que asocien sobrepeso y obesidad deben ser los mismos 
independientemente del escenario clínico en el que se realice el seguimiento de los 
pacientes con DMT2. No obstante, muchas veces son difíciles de alcanzar tanto en el 
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ámbito de la AP como en el de atención especializada (AE), debido también a que los 
pacientes que realizan seguimiento en AE ,en general, son más complejos, con más 
años de evolución de la DMT2 y más FRCV asociados así como complicaciones 
microvasculares y macrovasculares.   
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La DM constituye un importante problema de salud pública y presenta una gran 
repercusión sanitaria y social debido a las complicaciones crónicas micro y 
macroangiopáticas asociadas y a la alta mortalidad cardiovascular que comporta. Es 
una patología con un importante impacto en la calidad de vida de las personas que la 
padecen y además, el tratamiento de esta patología y de sus complicaciones supone 
un gran impacto económico en el sistema sanitario español.  
Existen evidencias de la importancia que tiene el control metabólico en la aparición y 
progresión de las complicaciones relacionadas con la DM. Sin embargo, alcanzar y 
mantener los objetivos de control glucémico supone un reto en la práctica clínica 
habitual, y además, esta dificultad no sólo se refleja en lo referente al control 
glucémico, sino también en el abordaje del resto de los factores de riesgo asociados. La 
hipoglucemia y la ganancia de peso son las dos barreras fundamentales para alcanzar 
un control glucémico óptimo en los pacientes con DMT2.  
Existen un gran número de trabajos nacionales e internacionales que evalúan el grado 
de control metabólico de los pacientes con DM seguidos tanto en AP como en AE en 
consultas de endocrinología. Sin embargo, es fundamental conocer la situación dentro 
del entorno en el que se trabaja, y el grado de control metabólico en los pacientes con 
DMT2 atendidos en nuestro medio no había sido analizado de forma previa. Este es el 
punto de partida de este trabajo realizado en práctica clínica habitual y que forma 
parte de un proyecto llevado a cabo por la Sección de Endocrinología y Nutrición y el 
Servicio de Medicina Interna del Hospital Universitaria de Guadalajara, que se inició en 
el año 2013 y que sigue vigente en el momento actual.  
Este estudio puede aportar información útil para analizar los motivos de derivación de 
los pacientes con DMT2 a las consultas de endocrinología, las distintas estrategias de 
intervención así como conocer el efecto que tienen estas intervenciones sobre el 
control metabólico de los pacientes. De esta manera, sería posible establecer 
protocolos de actuación en el manejo de los pacientes con DMT2 que fueran aplicables 
en nuestra área sanitaria dentro del ámbito de la AP y la AE para evitar, en la medida 
de lo posible, la inercia terapéutica presente en el manejo de estos sujetos.  
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El seguimiento de una cohorte de pacientes con DMT2 en una consulta de 
endocrinología, en la que se realiza una intervención sobre el control glucémico y el 
resto de FRCV,  produce una mejoría del grado de control metabólico (glucémico, 
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1.- Conocer las características clínicas de los pacientes con DMT2 que son remitidos, 
bien desde AP o bien desde otras especialidades, a una consulta de endocrinología 
general para su valoración.   
2.- Analizar si se produce una mejoría del grado de control glucémico, lipídico y 
tensional tras 26 semanas de seguimiento en una consulta de endocrinología general.   
3.- Evaluar si se producen cambios en el tratamiento hipoglucemiante en esta cohorte 
de pacientes con DMT2 tras su valoración en AE: tipo de tratamiento hipoglucemiante 
(ADO, insulina o tratamiento combinado), tipo de ADO, dosis de insulina o pautas de 
insulinización.   
4.- Evaluar la existencia de una asociación entre el cambio de tratamiento 
hipoglucemiante y la mejoría en el control glucémico en esta cohorte de pacientes con 
DMT2. 
5.- Evaluar la prevalencia de complicaciones crónicas asociadas a la DM en esta 
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5.1. DISEÑO DEL ESTUDIO: 
Estudio de cohortes prospectivo. El protocolo del estudio incluyó la realización para 
todos los sujetos participantes de: 
 Historia clínica 
 Exploración física 
 Determinaciones bioquímicas 
Desde noviembre de 2013 hasta marzo de 2016 se reclutaron pacientes con DMT2 que 
acudieron de forma consecutiva como pacientes nuevos a una consulta de 
endocrinología general. Este estudio fue aprobado por el Comité de Ética e 
Investigación Clínica (CEIC) del Hospital Universitario de Guadalajara. Los pacientes 
firmaron un consentimiento informado al inicio del estudio y posteriormente se 
recogieron los datos clínicos y analíticos de los pacientes tras 26 semanas de 
seguimiento.   
5.2. CÁLCULO DEL TAMAÑO MUESTRAL 
Se estimó que tras la evaluación por parte de la Sección de Endocrinología y Nutrición, 
un 60% de los pacientes lograban una disminución de al menos un 0,8% de HbA1c. 
Nuestro objetivo era evaluar factores predictivos que de forma independiente se 
asociaban a lograr una mejoría del control glucémico. Era necesario que, a priori, para 
la reducción de los errores estándares y disminución de los intervalos de confianza, el 
tamaño muestral fuera lo suficientemente grande para que al menos permitiera 
incorporar 10 pacientes por cada variable predictora.  
Para el cálculo operativo del tamaño muestral, interesaba conocer específicamente si 
la modificación del tratamiento hipoglucemiante era uno de los predictores 
independientes para alcanzar el objetivo de descenso de al menos un 0,8% de la 
HbA1c. Con un error de tipo α de un 5% y un error de tipo β de un 20% (poder de un 
80%), asumiendo que en un 75% de los pacientes se modificaría el tratamiento 
hipoglucemiante por parte de endocrinología (r=3), se estimaba que el 60% de los 
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pacientes valorados por endocrinología lograban la reducción del 0,8% de la HbA1c 
(R1), frente a un 30% de aquellos a quienes se mantuvo la pauta hipoglucemiante o 
dicha pauta era modificada por su médico AP (R0). Se aplicó la corrección de Fleiss para 
tener una estimación conservadora y se asumió un 25% de pérdidas. 
Fórmula del tamaño muestral  (medido como riesgo y de efecto binario): 
n1= {z/2 [(r+1) R(1-R)]
1/2 + z[R0 (1-R0) + rR1(1-R1)]
 1/2}2 / r (R1-R0)
2 
n0 = r  n1 
R =  R1 + r R0/1 + r 
Corrección de Fleiss: 
N1c = n1 + r + 1 / r  Abs (R1-R0) 
Siendo: 
R1: porcentaje de pacientes que logran una reducción de al menos un 0,8% de HbA1c 
en el grupo en el que se modificará el tratamiento tras su valoración en 
endocrinología.  
R0: porcentaje de pacientes que logran una reducción de al menos un 0,8% de HbA1c 
en el grupo en el que no se modificará el tratamiento tras su valoración en 
endocrinología.   
R = relación entre R1/R0 = 3 
z/2 = 1,96 
z = 1,65 
Con estos datos y mediante la aplicación de las fórmulas previamente mostradas,  el 
tamaño muestral era de 50 pacientes en el grupo R0, evaluado solamente por AP (sin 
modificarse la pauta por parte de endocrinología) y 150 sujetos evaluados por 
endocrinología (R1), tras modificar la pauta hipoglucemiante. Asumiendo un 25% de 
pérdidas, el tamaño muestral debería situarse en torno a 250 pacientes. No obstante, 
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dado que se trata de un estudio en condiciones de práctica real y el ajuste 
multivariable se espera que tenga que realizarse con 6-10 variables y, entendiendo que 
puede haber pérdidas selectivas de algunas de dichas variables, el tamaño muestral de 
250 pacientes debería multiplicarse por un factor de al menos 1,8 de forma global para 
poder realizar un ajuste multivariable en al menos 250 pacientes. En resumen, 
estimamos un tamaño global de 450 pacientes. 
5.3. ÁMBITO GEOGRÁFICO DEL ESTUDIO 
Área de cobertura del Hospital Universitario de Guadalajara. Se trata de un hospital de 
tercer nivel con 410 camas, que atiende a una población aproximada de 255.500 
habitantes. Los participantes en el estudio se seleccionaron en dos de las cuatro 
consultas de endocrinología de dicho hospital.  
5.4. CRITERIOS DE INCLUSIÓN 
 Pacientes con DMT2 mayores de 18 años que acudieron de forma consecutiva 
por primera vez a una consulta de endocrinología general como pacientes 
nuevos. Para el diagnóstico de DMT2 se emplearon los criterios de la ADA5. 
 Pacientes con DMT2 no revisados en el año previo y que, o bien abandonaron 
el seguimiento o bien fueron dados de alta, y volvieron a ser remitidos a la 
consulta como pacientes nuevos.  
 Firma del consentimiento informado. 
5.5. CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 
 Pacientes con DMT2 menores de 18 años. 
 Pacientes con otras formas de DM: DM gestacional,  DM tipo 1 o DM asociada a 
defectos genéticos de la célula β. 
 Pacientes con DMT2 que realizaban seguimiento de forma habitual en la 
consulta de endocrinología. 
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5.6. VARIABLES DEL ESTUDIO 
1.- Variables sociodemográficas: edad, sexo, motivo de derivación y servicio remitente 
a la consulta.   
2.- Tiempo de evolución de la DMT2: se clasificó a los pacientes en cuatro grupos:  
 < 1 año de evolución 
 ≥ 1 y < 5 años de evolución 
 ≥ 5 y < 10 años de evolución 
 ≥ 10 años de evolución.     
3.- FRCV iniciales y a las 26 semanas de seguimiento:  
 HTA: se consideró que los pacientes tenían HTA si la PAS medida en el 
momento de la visita era ≥ 140 mmHg y/o la PAD era  ≥ 90 mmHg y/o recibían 
tratamiento hipotensor. La PA fue tomaba con el paciente en sedestación con 
un esfingomanómetro digital.   
 Dislipemia: se consideró que los pacientes tenían dislipemia si presentaban 
valores de cLDL ≥  130 mg/dL y/o triglicéridos  ≥ 150 mg/dL y/o recibían 
tratamiento hipolipemiante. 
 Obesidad: se empleó el criterio recomendado por la Sociedad Española para el 
Estudio de la Obesidad publicado en el año 200794 para definir la obesidad en 
grados según el IMC calculado por la fórmula de Quetelet (peso/talla2): 
normopeso 18,5-24,9 kg/m2; sobrepeso grado 1 25-26,9 kg/m2; sobrepeso 
grado 2  27-29,9 kg/m2; obesidad grado 1 30-34,9 kg/m2; obesidad grado 2 35-
39,9 kg/m2; obesidad grado 3 40-49,9 kg/m2; obesidad grado 4 ≥ 50 kg/m2.  
 Tabaquismo: en la visita inicial se valoró la presencia de tabaquismo definido 
como el consumo de al menos 1 cigarrillo al día en el último mes, aunque este 
parámetro no se recogió  posteriormente a las 26 semanas.  
 4.- Variables antropométricas iniciales y a las 26 semanas: peso, talla, IMC, PAS y PAD.  
Tesis doctoral 
 
86 Evolución clínica de una cohorte de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 tras 
su valoración en Endocrinología. Estudio a 26 semanas 
 
5.- Variables analíticas: glucosa, FG, cLDL, cHDL, triglicéridos y HbA1c. Estas variables 
se recogieron inicialmente (durante los seis meses previos a la inclusión en el estudio) 
y tras 26 semanas de seguimiento. Una mejoría del control glucémico se definió como 
el descenso ≥ 0,8% de HbA1c. En aquellos pacientes con DMT2 de más de dos años de 
duración, se analizó además la media de HbA1c en los dos años previos a su inclusión 
en el estudio.    
La medición de HbA1c se realizó por cromatografía de alta presión de intercambio 
iónico (Menarini), método certificado por el NGSP y estandarizado al método de 
referencia del DCCT (valores de normalidad: 4-6%).  El FG se determinó utilizando la 
ecuación CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) que incluye 
como variables la creatinina sérica, la edad, el sexo y la raza95.  
6.- Grado de control metabólico (glucémico, lipídico y tensional): se utilizaron las 
recomendaciones de la ADA5. Se consideraron como objetivos de buen control: HbA1c 
< 7%, cLDL < 100 mg/dL, cHDL > 40 mg/dL en varones y > 50 mg/dl en mujeres, 
triglicéridos < 150 mg/dL, PAS < 140 mmHg y PAD < 90 mmHg. 
7.- Presencia de hipoglucemias moderadas o graves en el año previo a la inclusión en el 
estudio y a las 26 semanas de seguimiento: se definió la hipoglucemia moderada o 
grave en base a las recomendaciones del Workgroup on Hypoglucemia de la ADA96 
como aquella que se presentaba con clínica neuroglucopénica o pérdida de 
conocimiento y precisaba de la ayuda de una tercera persona para solventar el 
episodio.   
8.- Tratamientos hipoglucemiantes recibidos inicialmente y a las 26 semanas: 
 Tratamiento con ADO exclusivamente. Se valoró tanto el número como el tipo 
de ADO: metformina, SFU, glinidas, tiazolidindionas (TZD), inhibidores de las 
disacaridasas (ID), inhibidores de la dipeptidil-peptidasa 4 (IDPP-4), a-RGLP1 e I-
SGLT2. 
 Tratamiento con insulina exclusivamente. Se valoró la dosis diaria expresada 
como UI/kg/día. Se definieron 5 pautas de insulinización: insulina basal en una 
o dos dosis diarias; insulina basal + 1 dosis de insulina rápida; pauta basal-
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bolus, insulinas premezcladas en dos o tres dosis diarias e insulina rápida según 
control de glucemia capilar.   
 Tratamiento combinado con insulina y ADO. 
Se consideró cambio del tratamiento hipoglucemiante cuando se modificaba el tipo de 
ADO y/o se añadía tratamiento con insulina y/o se cambiaba la pauta de insulina. No 
se consideró cambio en el tipo de tratamiento hipoglucemiante cuando se modificaba 
la dosis o bien de un ADO que ya tomaba previamente o bien de insulina.    
9.- Tratamiento con fármacos hipotensores y fármacos hipolipemiantes inicialmente y 
a las 26 semanas. 
10. - Presencia de complicaciones crónicas a lo largo del seguimiento en la consulta de 
endocrinología: 
 Complicaciones microvasculares: RD y ND. La valoración de la afectación renal 
se realizó con la determinación de albuminuria urinaria. Si los pacientes 
presentaban un CAC en rango de microalbuminuria (CAC 30-299 µg/mg) o en 
rango de macroalbuminuria (CAC ≥ 300 µg/mg) a lo largo del estudio, o bien se 
realizaba una nueva determinación de CAC, y en caso de ser ≥ 30 µg/mg se 
confirmaba la presencia de afectación renal, o bien se realizaba una revisión de 
las analíticas en los seis meses previos a la inclusión en el estudio y en caso de 
existir un CAC ≥ 30 µg/mg también se confirmaba la afectación renal. La 
presencia de RD de cualquier grado se estableció en base a la exploración 
ocular realizada por el servicio de Oftalmología. Se consideró que los pacientes 
presentaban afectación ocular ante la presencia de cualquier grado de RD y/o 
EM asociado. 
 Complicaciones macrovasculares (vasculopatía cerebral, periférica y coronaria). 
Se considerará que los pacientes presentaban macroangiopatía diabética si 
mostraban cualquier manifestación clínica de vasculopatía cerebral, coronaria o 
en el árbol vascular periférico y/o si habían sido sometido a cualquier 
procedimiento de revascularización o recanalización vascular. 
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 Complicaciones mixtas: pie diabético. Se consideró que el paciente tenía un pie 
diabético cuando en la exploración presentaba una úlcera neuropática, había 
presentado algún ingreso hospitalario previo por infección o presentaba alguna 
amputación. 
5.7. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 
Las variables cualitativas se expresaron como porcentaje mientras que las variables 
cuantitativas se expresaron como media y desviación estándar (DE).  
Para comparar variables cualitativas y cuantitativas se empleó la prueba de la χ² y la t 
Student para muestras independientes respectivamente.  
Para la comparación de datos relacionados entre los dos periodos se utilizó la prueba 
de McNemar o Wilcoxon para variables cualitativas y la t de Student para muestras 
relacionadas para variables cuantitativas.  
Se  realizaron análisis multivariables mediante regresión logística con exclusión 
escalonada paso a paso utilizando como variables dependientes la presencia de HbA1c 
< 7% al inicio del estudio, la mejoría del control metabólico (descenso de HbA1c ≥ 
0,8%) entre los dos períodos de tiempo, y la presencia de complicaciones asociadas.  
Como variables independientes se incluyeron aquellas que eran predictoras de buen 
control glucémico, de mejoría del control glucémico y de presencia de complicaciones 
en otros estudios y aquellas variables que en nuestro estudio mostraban una 
asociación estadísticamente significativa en el análisis univariante. 
Todos los test fueron de dos colas y el umbral de significación que se adoptó para 
todas las pruebas fue p < 0,05.  
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6.1. CARACTERÍSTICAS INICIALES DE LA COHORTE 
DE PACIENTES INCLUIDOS EN EL ESTUDIO 
Se incluyeron un total de 465 pacientes. Del grupo inicial, se perdieron 106 pacientes 
(22,8%). Los datos de forma gráfica y los motivos de pérdida se pueden ver en la figura 
15. 
Figura 15. Estructura del estudio de cohortes. Motivo de pérdida de los pacientes con 










La edad media de los participantes fue de 63,4±12,5 años, siendo el 61,5% varones y el 
38,5% mujeres. La edad media de los varones fue de 62,9±12,5 años y de las mujeres 
de 64,2±13,2 años (p = 0,28).  
Aunque en el estudio se incluyeron todos los pacientes con DMT2, 
independientemente del motivo de derivación a la consulta, en el 73% de los casos 
dicho motivo fue la DM. En la figura 17 se muestran los motivos de derivación a la 




en el estudio 
359 fueron 





72/106: 67,9%: no acudieron 
a la revisión 
15/106: 14,1%: éxitus (8 
pacientes debido a su 
proceso neoplásico de base, 
5 por ECV y 2 por causa 
infecciosa) 
15/106: 14,1%: dados de alta 
en la primera consulta 
(estudio realizado según 
práctica clínica habitual) 
4/106: 3,8%: gestación 
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remitente fue AP. En la figura 17 se muestran los servicios remitentes de los pacientes 
con DMT2 a la consulta.   
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Figura 17. Servicio remitente de los pacientes con DMT2 a la consulta de 
endocrinología. 
 
AP: atención primaria; OFT: oftalmología; CAR: cardiología; DIGEST: aparato digestivo; 
NEFRO: nefrología; NEUMO: neumología; MIN: medicina interna; C.GENERAL: cirugía 
general y del aparato digestivo. 
El tiempo de evolución de la DMT2 fue < 1 año en el 8,6% de los casos, ≥ 1 y < 5 años 
en el 21,5%, ≥ 5 y < 10 años en el 24,3% y ≥ de 10 años en el 45,6%. En aquellos 
pacientes en los que el motivo de derivación fue la DM, la duración de la misma fue 
mayor: < 1 año en el 8,2% de los casos, ≥ 1 y < 5 años en el 18,2%, ≥ 5 y < 10 años en el 
23,2% y ≥ de 10 años en el 50,4% (p = 0,03). 
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6.2. PRESENCIA DE FACTORES DE RIESGO 
CARDIOVASCULAR Y CONTROL GLUCÉMICO EN LA 
COHORTE DE PACIENTES INCLUIDOS EN EL 
ESTUDIO 
En la tabla 18 se muestra la evolución de los FRCV inicialmente y tras 26 semanas de 
seguimiento en la consulta de endocrinología. 
El 80% de los paciente presentaban HTA inicialmente, el 78,6% dislipemia, el 16,8% 
tabaquismo y el 61,5% cualquier grado de obesidad.  
 Presencia de FRCV iniciales en función del grado de control glucémico (HbA1c 
< 7% vs ≥ 7%): no se encontraron diferencias estadísticamente significativas. 
 Presencia de FRCV iniciales en función del sexo: no se encontraron diferencias 
estadísticamente significativas en cuanto a la presencia de HTA y dislipemia. Sin 
embargo, el 21,3% de los varones frente al 9,5% de las mujeres eran fumadores 
(OR 2,6; IC 95%: 1,4-4,6; p = 0,001) y el 56% de los varones frente al 70,5% de 
las mujeres presentaban obesidad (OR 1,9; IC 95%: 1,3-2,6; p = 0,002).  
 Presencia de FRCV iniciales en función de la edad (< 65 años vs ≥ 65 años): no 
se encontraron diferencias estadísticamente significativas en cuanto a la 
presencia de dislipemia y obesidad. El 71,5% de los pacientes con DMT2 < 65 
años presentaban HTA mientras que este porcentaje era del 89,5% cuando la 
edad era ≥ 65 años (OR 3,4; IC 95%: 3-5,7; p < 0,0001). El tabaquismo era más 
frecuente en los pacientes más jóvenes (24,4% frente al 8,2%) (OR 3,6; IC 95% 
2-6,3; p < 0,0001). 
 Presencia de FRCV iniciales en función del tiempo de evolución de la DMT2 (< 
de 5 años vs ≥ 5 años): no se encontraron diferencias en cuanto a la presencia 
de dislipemia. En los pacientes con mayor tiempo de evolución de la DMT2 era 
más frecuente la presencia de HTA (85,2% en aquellos con ≥ 5 años de 
evolución frente a 67,9% en aquellos con < 5 años de evolución) (OR 2,7; IC 
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95%: 1,7-4,4; p < 0,0001). No obstante, la presencia de tabaquismo era más 
frecuente en los pacientes con menos tiempo de evolución de la DMT2 (25,7% 
frente a 12,9%) (OR 2,3; IC 95%: 1,4-3,8; p = 0,001). También la presencia de 
obesidad fue más frecuente en los pacientes con menor tiempo de evolución 
de la DMT2 (71,9% frente a 57%) (OR 1,9; IC 95%: 1,3-2,9; p = 0,003). 
A las 26 semanas de seguimiento el 80,6% presentaba HTA, 83,1% dislipemia y el 
59,8% cualquier grado de obesidad. No se evaluó en este estudio la presencia de 
tabaquismo a las 26 semanas de seguimiento en la consulta de endocrinología. 
Inicialmente, 71% de los pacientes con DMT2 recibían tratamiento hipotensor 
mientras que el 71,3% lo recibían a las 26 semanas (p = 0,083). Si que se observaron 
diferencias en cuanto al tratamiento hipolipemiante puesto que inicialmente el 62,6% 
recibían tratamiento y ese porcentaje aumentó hasta el 71,3% a las 26 semanas (p < 
0,0001).   
Tabla 18. Frecuencia de FRCV iniciales y a las 26 semanas de seguimiento en la 
consulta de endocrinología. 
 Inicial 26 semanas P 
HTA  80 80,6 0,35 
Dislipemia  78,6 83,1 0,009 
Tabaquismo  16,8 *  
Obesidad   61,5 59,8 0,082 
Normopeso 
Sobrepeso grado 1 
Sobrepeso grado 2 
Obesidad grado 1 
Obesidad grado 2 
Obesidad grado 3 



















*no se recogieron datos sobre tabaquismo a las 26 semanas de seguimiento.  
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El número de solicitudes de HbA1c en los dos años previos que presentaban aquellos 
pacientes con más de dos años de evolución de la DMT2 era de 2,3±1,4 y la media era 
de 7,9%±1,7. El 36,5% de los pacientes presentaban una HbA1c en los 2 años previos < 
7% mientras que el 23,6, 28,2 y 11,7% presentaban una HbA1c ≥ 7 y < 8%, ≥ 8 y < 10% 
y ≥ 10% respectivamente. 
El 25,9% de pacientes no presentaban una determinación de HbA1c en los 6 meses 
previos a la visita inicial, siendo este porcentaje del 23,1% en aquellos pacientes cuyo 
motivo de derivación a la consulta de AE era la DM. El 13,7% de los pacientes no 
presentaban ningún perfil lipídico en los 6 meses previos al inicio del estudio.  
Inicialmente, el 33,1% de los pacientes presentaban una HbA1c  < 7% mientras que el 
17, 32 y 17,9% presentaban una HbA1c ≥ 7 y < 8%, ≥ 8 y < 10% y ≥ 10% 
respectivamente. A las 26 semanas de seguimiento en la consulta de endocrinología el 
71,6% de los pacientes presentaban una HbA1c  < 7% mientras que el 21, 6,3 y 1,1% 
presentaban una HbA1c ≥ 7 y < 8%, ≥ 8 y < 10% y ≥ 10% respectivamente (p <.0,0001). 
En las tablas 19 y 20 se describen las diferencias entre aquellos pacientes que 
inicialmente presentaban una HbA1 < 7% frente a aquellos que presentaban una 
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Tabla 19. Diferencias entre aquellos pacientes con DMT2 que inicialmente 
presentaban una HbA1c < 7% frente a HbA1c ≥ 7%. Variables cualitativas. 
 HbA1c < 7% 
(n = 115) 
HbA1c ≥ 7% 
(n = 232) 
OR IC 95% 
para OR 
P 
Sexo (Varón/Mujer) 54,8/45,2 65,1/34,9 1,53 0,98-2,42 0,063 
Tiempo de evolución 
< 5 años 
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Tabla 20. Diferencias entre aquellos pacientes con DMT2 que inicialmente 
presentaban una HbA1c < 7% frente a HbA1c ≥ 7%. Variables cuantitativas. 
 HbA1c < 7% 
(n = 115) 
HbA1c ≥ 7% 
(n = 232) 
Diferencia 
de medias 




Edad (años) 65,6±11,6 62,3±12,7 -3,3 -6,1-(-0,5) 0,02 
IMC (kg/m2) 32,7±7,8 32,5±6,9 -0,2 -1,97-1,4 0,725 
PAS 
(mmHg) 
137, 1±20,7 142,8±22,3 5,6 0,7-10,6 0,026 
PAD 
(mmHg) 
75,5±11,1 78,5±13,3 3 0,1-5,9 0,042 
Glucosa 
(mg/dl) 
130,8±31,3 207,6±65,7 76,9 64,1-89,5 < 0,0001 
HbA1c (%) 6,3±0,4 9,1±1,6 2,8 2,6-3,1 < 0,0001 
HbA1 en los 
dos años 
previos (%) 
6,4±0,6 8,8±1,6 2,4 2,1-2,7 < 0,0001 
cLDL 
(mg/dl) 
99,8±33,9 106,4±39,3 6,6 -2,3-15,8 0,143 
cHDL 
(mg/dl) 
44,1±12,9 41,8±11,9 -2,3 -5,1-0,6 0,119 
Triglicéridos 
(mg/dl) 
140,3±83,2 177,5±122,7 37,2 12,1-62,4 0,004 
 
En la tabla 21 se muestran los resultados de la regresión logística para determinar los 
factores que de forma independiente se asocian a un mal control glucémico inicial 
definido por la presencia de HbA1c ≥ 7%. El grado de control glucémico previo y la 
glucosa plasmática fueron los factores que de forma independiente predicen un mal 
control glucémico en la visita inicial. El coeficiente R cuadrado de Nagelkerke del 
presente modelo fue de 0,832, y por tanto, las variables incluidas en el modelo son 
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capaces de explicar el 83,1% del mal control metabólico inicial en esta cohorte de 
pacientes con DMT2.  
Tabla 21. Factores asociados con un mal control metabólico inicial (HbA1c ≥ 7%) en el 
análisis de regresión logística multivariante. 
 OR IC 95% P 
Edad (años) 0,9 0,9-1,1 0,849 
Sexo varón 1,02 0,9-1,1 0,964 
Tiempo de 
evolución (< 5 años 
y ≥ 5 años) 
1,8 0,5-6,2 0,366 
PAS (mmHg) 0,9 0,9-1,02 0,703 
PAD (mmHg) 0,9 0,9-1,04 0,98 
Glucosa plasmática  
(por cada 10 
mg/dl) 
0,7 0,6-0,9 < 0,0001 
HbA1c en los dos 
años previos a la 
inclusión  
0,04 0,017-0,1 < 0,0001 
Triglicéridos 
(mg/dl) 
0,9 0,9-1,01 0,48 
Tratamiento inicial 
con ADO 
0,7 0,1-4,3 0,728 
Tratamiento inicial 
con insulina (con o 
sin ADO) 
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En este estudio, además de producirse una mejoría del control glucémico, también se 
produce una mejoría de los parámetros de control lipídico (cLDL y triglicéridos), del 
control de las cifras de PA y la obesidad. El único parámetro en el que se observa 
mejoría pero no de forma estadísticamente significativa es en las cifras de cHDL.  
En la tabla 22 se describe la evolución de los datos clínicos y antropométricos tras la 
valoración de los sujetos con DMT2 por endocrinología. 
Tabla 22. Evolución de los datos clínicos y antropométricos a las 26 semanas de 
seguimiento en la consulta de endocrinología. 
 Inicial 
(n = 465) 
26 semanas 
(n = 359) 
Diferencia 
de medias 






141,1±81,1 135,5±20,3 5,6 3,1-7,9 < 0,0001 
PAD 
(mmHg) 
78±13,6 75,7±12,9 2,3 0,9-3,8 0,002 
IMC (kg/m2) 33,2±7,4 32,4±6,8 0,8 0,6-1 < 0,0001 
Glucosa 
(mg/dl) 
182,5±66,3 136,7±44,6 45,7 37,9-53,6 < 0,0001 
HbA1c (%) 8,3±1,8 6,6±0,9 1,7 1,4-1,9 < 0,0001 
cLDL 
(mg/dl) 
104,7±34,2 91±29,9 13,7 9,6-17,8 < 0,0001 
cHDL 
(mg/dl) 
42,8±11,9 43,4±10,6 -0,6 -1,8-0,7 0,395 
Triglicéridos 
(mg/dl) 
163,7±124,4 128,6±81,1 35,1 22,3-47,9 < 0,0001 
 
Se ha analizado la mejoría del control glucémico tras la valoración de los pacientes en 
AE en función de las características iniciales de los sujetos con DMT2. Tal y como se 
puede ver en la tabla 23, se produce una mejoría del control independientemente del 
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sexo, la edad, el tiempo de evolución y los tratamientos que recibían inicialmente los 
pacientes con DMT2. Además, también se produce una mejoría del control glucémico 
en aquellos pacientes remitidos por DM y en los pacientes remitidos por otros motivos 
a la consulta de endocrinología y en aquellos pacientes que ya habían sido valorados 
de forma previa. En el único grupo en el que no se produce una mejoría del control 
glucémico de forma estadísticamente significativa es en aquellos pacientes en los que 
la HbA1c era < 7%, y por tanto, ya presentaban un buen control metabólico al inicio del 
estudio. 
Inicialmente, el 1,3% de los pacientes presentaron algún episodio de hipoglucemia 
grave en el año previo a su inclusión en el estudio, mientras que durante la realización 
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Tabla 23. Evolución de los valores de HbA1c en función de las características iniciales 
de los pacientes con DMT2 tras su valoración en la consulta de endocrinología. 
 Inicial 
(n = 465) 
26 
semanas 
(n = 359) 
Diferencia 
de medias 




Varones 8.4±1.7 6.6±1 1.8 1.6-2.1 <0.0001 
Mujeres 7.9±1.9 6.6±1 1.3 1-1.8 <0.0001 
< 65 años 8.6±1.9 6.5±1.1 2.1 1.7-2.4 <0.0001 
≥ 65 años 7.9±1.6 6.7±0.9 1.2 1-1.5 <0.0001 
< 5 años de evolución 
de la DMT2 
8.2±2.1 6.2±0.8 2 1.5-2.5 <0.0001 
≥ 5 años de evolución 
de la DMT2 
8.3±1.7 6.8±1 1.5 1.3-1.8 <0.0001 
HbA1c inicial ≥ 7% 9.1±1.6 6.8±1 2.3 2.1-2.6 <0.0001 
HbA1c inicial < 7% 6.4±0.4 6.2±0.8 0.2 -0.002-0.3 0.098 
Tratamiento inicial 
con ADO 
8.1±1.8 6.5±0.9 1.6 1.3-1.9 <0.0001 
Tratamiento inicial 
con insulina (con o 
sin ADO) 
8.7±1.8 6.9±1.1 1.7 1.3-2.1 <0.0001 
Pacientes remitidos 
por DM 
8,7±1,8 6,7±1 1,9 1,7-2,3 <0,0001 
Pacientes remitidos 












de forma previa en 
AE 
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6.3. CONSECUCIÓN DE OBJETIVOS SEGÚN LA 
AMERICAN DIABETES ASSOCIATION EN LA 
COHORTE DE PACIENTES INCLUIDOS EN EL 
ESTUDIO 
En el figura 18 se puede ver la consecución de objetivos terapéuticos según criterios de 
la ADA tras 26 semanas de seguimiento de los pacientes con DMT2 en la consulta de 
endocrinología. Tras la valoración en AE, el porcentaje de pacientes que alcanzaban 
una HbA1c < 7% aumentó desde el 33,1% hasta el 71,3% (p < 0,0001). Cuando el 
motivo de derivación era la DM, el porcentaje de pacientes que alcanzaban una HbA1c 
< 7% aumentó desde el 20,2% hasta el 67,3% (p < 0,0001). También se produjo un 
aumento del porcentaje de pacientes que alcanzaban objetivos de control tensional y 
de parámetros lipídicos. Inicialmente, el 3,2% de los pacientes alcanzaban un objetivo 
de control combinado (glucémico, lipídico y tensional) y este porcentaje alcanzó el 
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Figura 18. Consecución de objetivos terapéuticos según la ADA 2017 tras la 
valoración de los pacientes en la consulta de endocrinología. 
  
*p  < 0,0001; **p  = 0,003; ***p = 0,027  
 H: hombres; M: mujeres; Tg: triglicéridos 
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6.4. TRATAMIENTOS HIPOGLUCEMIANTES EN LA 
COHORTE DE PACIENTES INCLUIDOS EN EL 
ESTUDIO 
En el 75,1% de los sujetos con DMT2 incluidos en el estudio se modificó el tratamiento 
hipoglucemiante tras su valoración en endocrinología. En las tablas 24 y 25 se 
describen las características de los pacientes en los que se realizó este cambio. 
Aquellos pacientes en los que se cambió el tratamiento presentaban de promedio una 
HbA1c en los dos años previos a la inclusión en el estudio 0,83% mayor que los 
pacientes en los que no se cambió el tratamiento (IC 95%: 0,4-1,2; p < 0,0001). 
También presentaban una HbA1c en la visita inicial 1,1% mayor (IC 95%: 0,6-1,6; p < 
0,0001) y una glucosa plasmática 35,3 mg/dL mayor (IC 95%: 21,5-49,1; p < 0,0001). Sin 
embargo, el cambio de tratamiento no se asoció de forma estadísticamente 
significativa con la edad, el sexo, el tiempo de evolución de la DMT2 ni con la presencia 
de otros FRCV (HTA, dislipemia y obesidad). El cambio de tratamiento tampoco se 
asoció con el tipo de tratamiento hipoglucemiante que recibían los sujetos (ADO o 
insulina con o sin ADO). No obstante, sí que se asoció de forma estadísticamente 
significativa cuando se incluyeron en el tipo de tratamiento aquellos pacientes que 
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Tabla 24. Cambio de tratamiento hipoglucemiante en los pacientes con DMT2 tras su 
valoración en endocrinología. Variables cualitativas. 
 Cambio de 
tratamiento 




(n = 89) 
OR IC 95% 
para OR 
P 
Sexo (Varón/Mujer) 60,6/39,4 61,8/38,2 1,1 0,6-1,7 0,471 
Tiempo de evolución 
< 5 años 
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Tabla 25. Cambio de tratamiento hipoglucemiante en los pacientes con DMT2 tras su 
valoración en endocrinología. Variables cuantitativas.  
 Cambio de 
tratamiento 




(n = 89) 
Diferencia 
de medias 




Edad (años) 63,1±11,7 65,1±11,5 2 -0,8-4,8 0,163 
IMC (kg/m2) 33,6±7,6 32,1±6,6 1,5 -3,2-0,3 0,106 















191,4±69 156,1±49,1 35,3 19-51,6 
 
< 0,0001 
HbA1c (%) 8,5±1,9 7,4±1,5 1,1 0,6-1,6 < 0,0001 
 
 
En la figura 19 se describe el tipo de tratamiento hipoglucemiante que recibían los 
pacientes inicialmente y a las 26 semanas. Se encontraron diferencias en cuanto al tipo 
de tratamiento en aquellos pacientes que nunca habían sido valorados en 
endocrinología y entre aquellos que sí que habían sido valorados de forma previa hacía 
al menos más de un año. En la primera visita, los pacientes que nunca habían sido 
valorados de forma previa en AE no recibían tratamiento farmacológico en el 9,2% de 
los casos, mientras que este porcentaje disminuía a  2,5% en el caso de haber sido 
vistos de forma previa (p = 0,018). Por otro lado, el 66,3% de los pacientes no 
valorados vs el 44,9% de los vistos previamente recibían tratamiento con ADO y el 
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Figura 19. Tipo de tratamiento hipoglucemiante que recibían los pacientes con DMT2 
inicialmente a las 26 semanas tras su valoración en endocrinología. 
 
*p  < 0,0001; **p  = 0,003; ***p = 0,021  
TTO: tratamiento; ADO: antidiabéticos orales; I: insulina 
 
Tal y como se puede ver en la figura 19, a las 26 semanas de seguimiento el 44,2% de 
los sujetos con DMT2 recibían tratamiento con insulina (sola o asociada a ADO), siendo 
el 88,6% en aquellos pacientes en los que el motivo de derivación fue la DM. Los 
pacientes que recibían tratamiento con insulina presentaban de promedio un FG 
estimado 6 ml/min/1,73 m2 menor (IC 95%: 1,3-10,9; p = 0,013). El tratamiento con 
insulina también se asoció con el tiempo de evolución de la DMT2 (tratamiento con 
insulina en el 5,7, 12, 17,7 y 64,6% de los pacientes con < 1 año, ≥ 1 y < 5 años, ≥ 5 y < 
10 años y ≥ 10 años de evolución respectivamente; análisis de tendencia lineal: p < 
0,0001). Así mismo, se asoció con un peor control glucémico [HbA1c en los dos años 
previos 1,5% mayor (IC 95%: 1,1-1,8; p < 0,0001), HbA1c en la visita inicial 1,5% mayor 
(IC 95%: 1,1-1,9; p < 0,0001) y HbA1c a las 26 semanas de seguimiento 0,5% mayor (IC 
95%: 0,3-0,7; p < 0,0001). Sin embargo, el tratamiento con insulina en la visita final no 
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otros FRCV en esta cohorte de pacientes con DMT2. En las tabla 26 y 27 se pueden ver 
las características de los pacientes en tratamiento con insulina tras 26 semanas de 
seguimiento en la consulta de endocrinología. 
En aquellos pacientes en tratamiento con insulina, la dosis empleada fue de 0,53±0,38 
UI/kg/día inicialmente frente a 0,52±0,33 UI/kg/día a las 26 semanas de seguimiento (p 
= 0,42). En cuanto a las pautas de insulinización empleadas, el 46,3% inicialmente vs el 
54,1% a las 26 semanas realizaban tratamiento con insulina basal en una o dos dosis, el 
17,7% vs el 16,4% con una pauta bolo-basal, el 32% vs el 27% con insulinas 
premezcladas en dos o tres dosis, el 2% vs el 0,6% con una pauta de insulina rápida 
según control de glucemia capilar y el 2% vs el 1,9% con una pauta de insulina basal + 
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Tabla 26. Características de los pacientes que recibían tratamiento con insulina tras 
su valoración en endocrinología.  Variables cualitativas. 
 Tratamiento 
con insulina 




(n = 199) 
OR IC 95% 
para OR 
P 
Sexo (Varón/Mujer) 64,6/35,4 57,8/42,2 0,8 0,5-1,2 0,193 
Tiempo de evolución 
< 5 años 































   
 
< 0,0001 
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Tabla 27. Características de los pacientes que recibían tratamiento con insulina tras 
su valoración en endocrinología.  Variables cuantitativas. 
 Tratamiento 
con insulina 




(n = 199) 
Diferencia 
de medias 








77±25,2 83,1±19,6 6,1 1,3-10,9 0,013 
IMC (kg/m2) 32,2±7 32,7±6,7 0,5 -0,9-1,9 0,512 
Glucosa 
(mg/dl) 
141±50,6 134,6±38,5 6,4 2,9-15,7 0,18 
HbA1c inicial 
(%) 
9,1±1,8 7,6±1,6 1,5 1,1-1,9 < 0,0001 
HbA1c final (%) 6,9±1,1 6,4±0,9 0,5 0,3-0,7 < 0,0001 
HbA1 en los 
dos años 
previos (%) 
8,7±1,8 7,2±1,4 1,5 1,1-1,8 < 0,0001 
 
En la figura 20 se muestran los tipos de ADO empleado inicialmente y tras 26 semanas 
de seguimiento en endocrinología. Inicialmente, el número de ADO fue de de 1,7±0,9 
mientras que a las 26 semanas aumentó a 2,1±0,8 (p < 0,0001). Se aumentó de forma 
estadísticamente significativa el porcentaje de pacientes que recibían tratamiento con 
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Figura 20. Tipo de ADO empleados en los pacientes con DMT2 inicialmente y tras 26 
semanas de seguimiento en la consulta de endocrinología. 
 
MET: metformina; SFU: sulfonilureas; TZD: tiazolidindionas; IDDP-4: inhibidores de la 
dipeptidil-peptidasa 4; a-RGLP1: agonistas del receptor del péptido 1 semejante al 
glucagón; I-SGLT2: inhibidores del transportador de sodio-glucosa tipo 2; ID: 
inhibidores de las disacaridasas 
p no significativa excepto *(p < 0,0001) 
 
A las 26 semanas de seguimiento en la consulta de endocrinología, el 31% de los 
pacientes recibían tratamiento con a-RGLP1 y/o I-SGLT2, con o sin insulina asociada. 
Este grupo de pacientes tenían de media 9 años menos que en aquellos en los que se 
iniciaba otro tipo de ADO (IC 95%: 6,6-11,4; p < 0,0001) y un tiempo de evolución de la 
DMT2 mayor (tratamiento con a-RGLP1 y/o I-SGLT2 en el 9,5, 28,6, 34,8 y 37,1% de los 
pacientes con < 1 año, ≥ 1 y < 5 años, ≥ 5 y < 10 años y ≥ 10 años de evolución 
respectivamente; análisis de tendencia lineal: p = 0,046). La evolución de los 
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Tabla 28.  Evolución de los datos clínicos y antropométricos a las 26 semanas de 
seguimiento en la consulta de endocrinología en pacientes en tratamiento con a-
RGLP1 y/o I-SGLT2.  








PAS (mmHg) 142,4±22,9 134,8±20,9 7,6 3,9-11,2 < 0,0001* 
PAD (mmHg) 81,9±14,2 78,3±12,4 3,7 1,2-6,2 0,004* 
IMC (kg/m2) 38,3±7,6 36,4±7 1,9 1,5-2,3 < 0,0001 
Glucosa 
(mg/dl) 
193,3±62,8 134,4±31,9 58,9 45-72,3 < 0,0001 
HbA1c (%) 8,3±1,8 6,5±0,9 1,9 1,2-6,2 < 0,0001 
cLDL (mg/dl) 102,6±32,6 89,1±31,7 13,5 6,1-20,9 < 0,0001** 
cHDL (mg/dl) 41,7±12,4 41,8±10,3 0,12 (-2,5-2,2) 0,919** 
Trigliceridos 
(mg/dl) 
185,9±146 145,1±97,2 40,7 15,3-66,2 0,002** 
  
*no diferencias estadísticamente significativas en el número de fármacos hipotensores. 
** aumento estadísticamente significativo del número de fármacos hipolipemiantes 
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6.5. MEJORÍA DEL CONTROL GLUCÉMICO EN LA 
COHORTE DE PACIENTES INCLUIDOS EN EL 
ESTUDIO 
En este estudio, se produce una mejoría del grado de control metabólico (descenso de 
HbA1c al menos de 0,8%) en el 59,9% de los sujetos. En las tablas 29 y 30 se reflejan las 
características de los pacientes en los que se produjo esta mejoría. En el análisis 
univariante, aquellos en los que se producía mejoría presentaban de promedio una 
HbA1c en los dos años previos a su inclusión en el estudio 1,9% mayor (IC 95%: 1,6-2,3; 
p < 0,0001). También presentaban una HbA1c inicial 2,5% mayor (IC 95%: 2,1-2,8; p < 
0,0001) y una glucosa plasmática 64 mg/dl más elevada (IC 95%: 50,5-77,4; p < 
0,0001). Además, mejoraban más los varones (OR 1,9; IC 95%: 1,2-3,2; p = 0,01) y 
aquellos pacientes en los que se cambiaba el tratamiento hipoglucemiante (OR 3,8; IC 
95%: 2,1-6,9; p < 0,0001). Esta mejoría no se observó en relación con el tratamiento 
hipoglucemiante que recibían ni tampoco en relación con la edad, la presencia de 
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Tabla 29. Características de los pacientes con DMT2 en los que se produce una 
mejoría del control glucémico (descenso de HbA1c ≥ 0,8%). Variables cualitativas. 
 Mejoría del 
control 
glucémico 




(n = 107) 
OR IC 95% 
para OR 
P 
Sexo (varón/mujer) 66,2/33,8 50,5/49,5 1,9 1,2-3,2 0,01 
Tiempo de evolución 
< 5 años 
































   
 
< 0,0001 
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Tabla 30. Características de los pacientes con DMT2 en los que se produce una 
mejoría del control glucémico (descenso de HbA1c ≥ 0,8%). Variables cuantitativas.  
 Mejoría del 
control 
glucémico 




(n = 107) 
Diferencia 
de medias 




Edad (años) 63,1±11,8 64,1±12,1 1 -1,9-3,9 0,497 
IMC (kg/m2) 32,9±7,4 32,6±7,2 0,3 -2,8-1,5 0,725 
Glucosa 
(mg/dl) 
211,9±68,3 147,9±43,2 64 49,3-78,2 < 0,0001 
HbA1c 
inicial (%) 
9,3±1,6 6,8±0,9 2,5 2,1-2,7 < 0,0001 
HbA1 en los 
dos años 
previos (%) 
8,8±1,7 6,9±0,9 1,9 1,6-2,3 < 0,0001 
 
En la tabla 31 se muestran los resultados de la regresión logística para determinar los 
factores asociados con una mejoría del grado de control metabólico. Un descenso al 
menos de 0,8% de HbA1c se relacionaba con mayor edad, menor tiempo de evolución 
de la DMT2, peor control metabólico inicial y con el cambio de tratamiento 
hipoglucemiante tras la valoración de los pacientes en la consulta de endocrinología. El 
coeficiente R cuadrado de Nagelkerke del presente modelo fue de 0,676, y por tanto, 
las variables incluidas en el modelo son capaces de explicar el 67,6% del descenso ≥ 
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Tabla 31. Factores asociados con una mejoría del control glucémico (descenso de 
HbA1c ≥ 0,8%) en el análisis de regresión logística multivariante.  
 OR IC 95% P 
Edad (años) 1,04 1-1,1 0,041 
Sexo varón 0,7 0,3-1,4 0,29 
Tiempo de 







HbA1c inicial (%) 5,5 3,4-9 < 0,0001 
Glucosa plasmática 
inicial (mg/dl) 
1 0,99-1,01 0,33 
Tratamiento inicial 
con ADO 
1,4 0,3-5,9 0,67 
Tratamiento inicial 
con insulina (con o 
sin ADO) 
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6.6. PREVALENCIA DE COMPLICACIONES 
ASOCIADAS EN LA COHORTE DE PACIENTES 
INCLUIDOS EN EL ESTUDIO 
El 27,1% de los pacientes incluidos en el estudio presentaban algún tipo de 
complicación macrovascular, el 33,6% de los pacientes algún tipo de complicación 
microvascular y el 6,9% un pie diabético. En la figura 21 se especifica la prevalencia de 
cada una de las complicaciones.   
Figura 21. Complicaciones macrovasculares, microvasculares y mixtas en los 
pacientes con DMT2. 
 
ND: nefropatía diabética; Afect. ocular: afectación ocular; PD: pie diabético; Vascul. 
cerebral: vasculopatía cerebral; EAP: enfermedad arterial periférica; EC: enfermedad 
coronaria 
 
Tal y como se ve en la figura 21, el 25,1% de los pacientes presentaba algún grado de 
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macroalbuminuria. En el 13,3% de los sujetos incluidos en el estudio no se realizó 
despistaje de ND puesto que o bien no tenían una determinación de CAC en el año 
previo a su inclusión en el estudio, o bien no se determinó a lo largo de las 26 semanas 
de seguimiento. El CAC en aquellos pacientes con microalbuminuria fue de 97,9±68,5 
µg/mg mientras que en los pacientes con macroalbuminuria fue de 1166,3±1721,3 
µg/mg.  
Los pacientes con ND presentaban de promedio una HbA1c en los dos años previos a 
su inclusión en el estudio 0,7% mayor (IC 95%: 0,3-1; p = 0,001). También presentaban 
una HbA1c inicial 0,5% mayor (IC 95%: 0,1-0,9; p = 0,04), un FG 6 ml/min/1,73 m2 
menor (IC 95%: 1,1-10,9; p = 0,016), una PAS 5,8 mmHg mayor (IC 95%: 0,7-10,9; p = 
0,025) y eran más mayores [2,9 años más (IC 95%: 0,2-5,7; p = 0,033)]. Además, la 
prevalencia de ND era mayor en varones (OR 2,6; IC 95%: 1,6-4,4; p < 0,0001), en 
aquellos pacientes con ≥ 5 años de evolución de la DMT2 (OR 2,1; IC 95%: 1,2-3,6; p = 
0,008), en pacientes con HTA (OR 3,1; IC 95%: 1,4-6,4; p 0,002), en aquellos con 
afectación ocular asociada (OR 3,9; IC 95%: 2,3-6,7; p < 0,0001) y en aquellos con 
afectación macrovascular (OR 2; IC 95%: 1,2-3,2; p = 0,005). En las tablas 32 y 33 se 
reflejan los factores asociados a la presencia de ND en esta cohorte de pacientes con 
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Tabla 32. Factores asociados a la presencia de ND. Variables cualitativas. 
 ND 
asociada 
(n = 101) 
No ND 
asociada 
(n = 302) 





77,2/22,8 56,3/43,7 2,6 1,6-2,4 < 0,0001 
Tiempo de 
evolución 
< 5 años 


















HTA 91,1 76,8 3,1 1,4-6,4 0,002 
Dislipemia 84,2 76,7 1,6 0,9-2,9 0,113 
Tabaquismo 19,6 14,9 1,4 0,8-2,5 0,246 
Obesidad 60 62,2 0,9 0,6-1,4 0,65 
Afectación 
ocular 
39,8 14,5 3,9 2,3-6,7 < 0,0001 
Afectación 
macrovascular 
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Tabla 33. Factores asociados a la presencia de ND. Variables cuantitativas.  
 ND 
asociada 










Edad (años) 62,6±12,3 65,5±11,3 2,9 0,2-5,7 0,033 
IMC (kg/m2) 32,2±8,5 33,2±7,6 1 -0,7-2,5 0,273 
PAS (mmHg) 145,3±24,7 139,5±21,3 5,8 0,7-10,9 0,025 
PAD (mmHg) 77,3±14,9 78,1±12,8 -0,8 -2,3-3,8 0,627 
Glucosa 
(mg/dl) 
186,6±78,1 180,2±62,8 6,4 -22-9,3 0,424 
HbA1c inicial 
(%) 
8,6±2 8,1±1,8 0,5 0,1-0,9 0,04 
HbA1c final 
(%) 
6,7±1,1 6,6±0,9 0,1 -0,3-0,1 0,397 
HbA1 en los 
dos años 
previos (%) 
8,4±1,9 7,7±1,6 0,7 0,3-1 0,001 
cLDL (mg/dl) 101,4±36,8 105,8±37,1 4,4 -5,7-14,4 0,396 
cHDL (mg/dl) 41,3±10,9 43,6±13,2 2,3 -0,9-5,5 0,166 
Triglicéridos 
(mg/dl) 




75,3±25,9 81,3±14,9 6 1,1-10,9 0,016 
 
 
En la tabla 34 se muestran los resultados de la regresión logística multivariante para 
determinar los factores independientes asociados con la presencia de ND en esta 
cohorte de pacientes con DMT2. La ND se relacionó con ser varón, con el grado de 
Tesis doctoral 
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control metabólico en los dos años previos a la inclusión en el estudio, con la HbA1c 
inicial, con la presencia de HTA y también con la presencia de afectación ocular 
asociada. El coeficiente R cuadrado de Nagelkerke del presente modelo fue de 0,241, y 
por tanto, las variables incluidas en el modelo son capaces de explicar el 24,1% de la 
ND.  
Tabla 34. Factores asociados con la presencia de ND en el análisis de regresión 
logística multivariante.  
 OR IC95% P 
Edad (años) 1 0,9-1,1 0,104 
Sexo varón 2,8 1,4-5,8 0,0004 
Tiempo de 
evolución < 5 años 
1,7 0,8-3,7 0,208 
HbA1c inicial (%) 1,7 1,1-2,7 0,029 
HbA1c en los dos 
años previos (%) 
2 1,2-3,4 0,006 
HTA 2,5 1,1-6,3 0,043 
Dislipemia 1,3 0,5-2,9 0,597 
Tabaquismo 1,3 0,5-3,3 0,524 
Obesidad 1,8 0,9-3,7 0,088 
Afectación ocular 3,1 1,5-6,4 0,002 
Afectación 
macrovascular 
1 0,5-2,2 0,95 
 
 
El 21,9% de los pacientes presentaba una afectación ocular asociada, definida por 
cualquier grado de RD y/o EM. En el 16,3% de los pacientes incluidos en el estudio no 
se realizó fondo de ojo durante el año previo a la inclusión en el estudio ni tras su 
valoración en la consulta de endocrinología. En aquellos con afectación ocular, el 6,4% 
presentaban una RD no proliferativa leve, el 6,2% una RD no proliferativa moderada, el 
Tesis doctoral 
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1,8% una RD no proliferativa grave y el 4,9% una RD proliferativa; además el 8,4% 
presentaban un EM (asociado o no a RD).  
La presencia de afectación ocular se asoció con una mayor edad (de media los 
pacientes presentaban 4 años más) (IC 95%: 1,1-6,8; p = 0,007) y con un peor control 
metabólico en los dos años previos antes de la inclusión en el estudio (HbA1c 0,8% 
mayor de media) (IC 95%: 0,3-1,2; p = 0,003). Además presentaban una prevalencia de 
ND mayor (OR 3,9; IC 95%: 2,3-6,7; p < 0,0001) y un tiempo de evolución mayor de la 
DMT2 (OR 6,1; IC 95%: 2,7-13,6; p < 0,0001). La afectación ocular no se asoció con la 
presencia de HTA, dislipemia, tabaquismo ni afectación macrovascular. Tampoco se 
asoció con la el grado de control glucémico que presentaban los pacientes en el 
momento de su inclusión en el estudio. En las tablas 35 y 36 se muestran las 
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(n = 85) 
No RD 
asociada 
(n = 304) 





65,9/34,1 61,2/38,8 0,8 0,5-1,4 0,43 
Tiempo de 
evolución 
< 5 años 


















HTA 85,9 78,3 1,7 0,9-3,3 0,122 
Dislipemia 84,5 76,6 1,7 0,9-3,2 0,118 
Tabaquismo 14,1 17,8 0,8 0,4-1,5 0,429 
ND 48,7 19,6 3,9 2,3-6,7 < 0,0001 
Afectación 
macrovascular 
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Tabla 36. Factores asociados a la presencia de afectación ocular. Variables 
cuantitativas.   
 ND asociada 










Edad (años) 66,7±10,8 62,7±12,2 4 1,1-6,8 0,007 
Glucosa 
(mg/dl) 
180,6±75,9 181,1±63,9 0,5 -16,5-17,4 0,957 
HbA1c 
inicial (%) 
8,5±1,8 8,1±1,9 0,4 0,2-0,9 0,179 
HbA1c final 
(%) 
6,7±0,8 6,6±1 0,1 -0,4-0,2 0,422 
HbA1 en los 
dos años 
previos (%) 
8,5±1,8 7,7±1,7 0,8 0,3-1,2 < 0,0001 
CAC 
(µg/mg) 
273,9±1081,8 61,7,7±248,7 212,2 74,7-349,6 0,003 
 
  
En la tabla 37 se muestran los resultados de la regresión logística multivariante para 
determinar los factores independientes asociados con la presencia de afectación 
ocular en esta cohorte de pacientes con DMT2. La afectación ocular se relacionó con el 
grado de control metabólico en los dos años previos a la inclusión en el estudio pero 
no con el grado de control glucémico a lo largo del estudio. También se relacionó con 
un tiempo de evolución mayor de la DMT2 y con la presencia de ND asociada. El 
coeficiente R cuadrado de Nagelkerke del presente modelo fue de 0,23, y por tanto, las 
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Tabla 37. Factores asociados con la presencia de afectación ocular en el análisis de 




OR IC 95% P 
Edad (años) 1,1 0,9-1,2 0,074 
Sexo varón 1,1 0,5-2,2 0,809 
Tiempo de 
evolución ≥ 5 años 
3,7 1,4-9,7 0,008 
HbA1c inicial (%) 0,7 0,4-1,1 0,124 
HbA1c en los dos 
años previos (%) 
1,9 1,1-3,1 0,014 
HTA 0,7 0,4-1,1 0,124 
Dislipemia 1,1 0,5-2,6 0,808 
Tabaquismo 0,9 0,4-2,6 0,986 
ND 2,4 1,1-5,1 0,021 
Afectación 
macrovascular 
0,8 0,3-1,7 0,51 
 
 
El 27,1% presentaban alguna complicación macrovascular (EC, EAP o vasculopatía 
cerebral). La presencia de afectación macrovascular se asoció con el sexo varón (OR 
3,6; IC 95%: 2,2-5,8; p < 0,0001) y de media los pacientes tenían 6 años más (IC 95%: 
3,7-8,2; p < 0,0001). La presencia de afectación macrovascular también se asoció con la 
presencia de HTA (OR 3,3; IC 95%: 1,7-6,5; p < 0,0001) sin existir diferencias 
estadísticamente significativas en la PAS pero si en la PAD (de media los pacientes con 
afectación macrovascular tenían una PAD 6,5 mmHg menor; IC 95 %: 3,8-9,3; p < 
0,0001). Por otro lado, la afectación macrovascular también se asoció con la dislipemia 
(OR 9,4; IC 95%: 3,7-23,7; p < 0,0001) y el cLDL era de media 17,4 mg/dl menor en 
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aquellos pacientes con afectación macrovascular (IC 95%: 8,8-26,1; p < 0,0001). Por 
último, la afectación macrovascular se asoció con la presencia de ND (OR 2; IC 95%: 
1,2-3,2; p = 0,005) sin existir diferencias estadísticamente significativas en cuanto a los 
valores de CAC. En las tablas 38 y 39 se pueden ver los factores asociados a la 
presencia de afectación macrovascular. 




(n = 126) 
No afectación 
macrovascular 
(n = 339) 






81/19 54,3/45,9 3,6 2,2-5,8 < 0,0001 
Tiempo de 
evolución 
< 5 años 



















HTA 91,3 75,8 3,3 1,7-6,5 < 0,0001 
Dislipemia 96 72 9,4 3,7-23,7 < 0,0001 
Tabaquismo 18,3 16,2 1,2 0,7-1,9 0,603 
ND 35,2 21,5 2 1,2-3,2 0,005 
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(n = 126) 
No afectación 
macrovascular 








Edad (años) 67,8±10,2 61,8±12,9 6 3,7-8,2 < 0,0001 
PAS 
(mmHg) 
139,7±22,2 141,4±22,4 1,7 -2,9-6,3 0,479 
PAD 
(mmHg) 
73,3±13,1 79,8±13,1 6,5 3,8-9,3 < 0,0001 
Glucosa 
(mg/dl) 
176,8±63,1 183,3±68,5 6,5 -7,6-20,7 0,364 
HbA1c 
inicial (%) 
8,2±1,9 8,2±1,9 0 -0,5-0,4 0,784 
HbA1c final 
(%) 
6,7±1 6,5±1 -0,2 -0,4-0,1 0,1 
HbA1 en los 
dos años 
previos (%) 
7,9±1,7 7,9±1,8 0 -0,4-0,3 0,791 
cLDL 
(mg/dl) 
92,3±41,4 109,7±34,2 17,4 8,8-26,1 < 0,0001 
cHDL 
(mg/dl) 
40,8±12,3 43,5±12,6 2,7 -0,2-5,6 0,064 
Triglicéridos 
(mg/dl) 
147,7±94,8 181,7±221,3 34 -8,9-76 0,12 
CAC 
(µg/mg) 
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En la tabla 40 se muestran los resultados de la regresión logística multivariante para 
determinar los factores independientes asociados con la presencia de complicaciones 
macrovasculares en esta cohorte de pacientes con DMT2. Las complicaciones 
macrovasculares se relacionaron  una mayor edad, el sexo varón y la presencia de 
dislipemia y no existió relación con el grado de control glucémico en los dos años 
previos ni durante la realización del estudio. El coeficiente R cuadrado de Nagelkerke 
del presente modelo fue de 0,316, y por tanto, las variables incluidas en el modelo son 
capaces de explicar el 31,6% de la afectación macrovascular.  
Tabla 40. Factores asociados a la presencia de afectación macrovascular en el análisis 
de regresión logística multivariante. 
 OR IC 95% P 
Edad (años) 1,1 1-1,2 0,002 
Sexo varón 4,1 1,9-8,8 < 0,0001 
Tiempo de 
evolución ≥ 5 años 
0,9 0,4-2,2 0,883 
HbA1c inicial (%) 1,2 0,8-1,7 0,474 
HbA1c final (%) 1,1 0,8-1,7 0,474 
HbA1c en los dos 
años previos (%) 
0,9 0,6-1,4 0,568 
HTA 2,1 0,8-5,9 0,144 
Dislipemia 15,7 3,4-72,5 < 0,0001 
Tabaquismo 1,4 0,5-3,8 0,502 
ND 1,5 0,7-3,2 0,336 
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En la tabla 41 se pueden ver a modo de resumen los factores que de manera 
independiente se asocian con la presencia de complicaciones (ND, RD y complicaciones 
macrovasculares) en la regresión logística multivariante en esta cohorte de pacientes 
con DMT2 incluidos en el estudio. 
Tabla 41. Factores asociados a la presencia de complicaciones en el análisis de 
regresión logística multivariante. Tabla resumen. 
Complicación Factores asociados OR 
ND Sexo varón 
HbA1c inicial (%) 








RD Tiempo de evolución ≥ 5 años 
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7.1. CONTROL GLUCÉMICO Y DEL RESTO DE 
FACTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR 
Existen evidencias de la importancia que tiene el control metabólico en la aparición y 
progresión de las complicaciones relacionadas con la DM5,97,98. Sin embargo, alcanzar y 
mantener los objetivos de control glucémico supone un reto en la práctica clínica 
habitual, y además, esta dificultad no sólo se refleja en lo referente al control 
glucémico, sino también en el abordaje del resto de los factores de riesgo asociados. La 
hipoglucemia y la ganancia de peso son las dos barreras fundamentales para alcanzar 
un control glucémico óptimo en los pacientes con DMT253,99.  
Existen un gran número de trabajos españoles que analizan el grado de control en los 
pacientes con DM. En un estudio realizado en 3.268 pacientes con DMT2 seguidos 
durante tres años en centros de AP de la Comunidad de Madrid100, el porcentaje de 
sujetos que alcanzaban el objetivo de control glucémico (HbA1c < 7%) era de 56,3%, el 
objetivo de control tensional (PAS < 130 mmHg y PAD < 80 mmHg) era de 39,3 y 60,6% 
y de control lipídico (cLDL < 100 mg/dL, cHDL > 40 mg/dL en hombres y 50 mg/dL en 
mujeres y triglicéridos < 150 mg/dL) era de 44,6, 58,3 y 69,2% respectivamente. En 
este estudio tras los tres años de seguimiento se producía una mejoría de todos los 
parámetros de control en los pacientes incluidos.  
En otro estudio transversal realizado en consultas de AP de todo el territorio 
nacional101 en el que se analizaron datos de 5.382 pacientes, el 48,6% de los 
participantes presentaban una HbA1c < 7%.  Los pacientes con una HbA1c  ≥ 7% tenían 
un mayor tiempo de evolución de la DMT2 y una mayor prevalencia de complicaciones 
asociadas. Además, la prevalencia del resto de FRCV en este estudio también fue 
elevada. El 43,4% presentaban una obesidad, el 74,7% HTA, el 14,8% tabaquismo y el 
72,9% dislipemia.   
En otro estudio transversal realizado en Cataluña102, en el que se incluyeron 286.791 
con DMT2 con una media de tiempo de evolución de 6,5 años y seguidos en centros de 
AP, el 56,1% de los sujetos presentaban una HbA1c ≤ 7%, el 31,7% alcanzaban el grado 
Tesis doctoral 
 
134 Evolución clínica de una cohorte de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 tras 
su valoración en Endocrinología. Estudio a 26 semanas 
 
de objetivo de control tensional definido con PA ≤ 130/80 mmHg y el 37,9% 
presentaban un cLDL < 100 mg/dL. En este estudio, sólo el 12,1% alcanzaban el 
objetivo combinado de HbA1c ≤ 7% juntos con TA ≤ 130/80 mmHg y cLDL < 100 mg/dl. 
Existen discrepancias entre los distintos estudios realizados en AP entre la asociación 
del género y la edad con el grado de control glucémico, pero parece claro que un 
tiempo de evolución más largo de la enfermedad y el tratamiento con insulina se 
asocian con una mayor probabilidad de control glucémico insatisfactorio102-104.  
También se han publicado trabajos en pacientes con DM seguidos en AE en los que la 
consecución de objetivos de control tampoco es adecuada. La progresiva dificultad 
para mantener un buen control en los pacientes con DMT2 se demostró en el estudio 
UKPSD, en el que a los 9 años de seguimiento, de los pacientes que recibían 
tratamiento en monoterapia con dieta, metformina, SFU e insulina, sólo el 9, 13, 24 y 
28% respectivamente alcanzaron un nivel de HbA1 < 7%. 
En un estudio realizado en 343 pacientes con DM (17,5% tenían una DM tipo 1 y el 
82,5% una DMT2), únicamente el 26,5% de los pacientes con DMT2 seguidos durante 4 
años en una consulta de endocrinología alcanzaban un objetivo de control glucémico 
adecuado105. No se encontraron diferencias significativas entre los niveles de HbA1c al 
inicio del estudio y tras 4 años de seguimiento ni en los pacientes con DM tipo 1 ni en 
aquellos con una DMT2. No obstante, sí que se objetivó una mejoría del control 
lipídico a expensas del cLDL y una mejoría del control tensional en los pacientes con 
DMT2. 
En otro trabajo publicado en el que se incluyeron 1.177 pacientes con un tiempo de 
evolución de la DMT2 mayor de 10 años, únicamente el 30,4% de los participantes 
presentaban una HbA1c < 7% tras 3 años de seguimiento en AE, mientras que sólo el 
9,2% de los pacientes alcanzaban un objetivo combinado de HbA1c < 7% y cLDL < 100 
mg/dl106.  
El estudio Melodía107 es un estudio transversal y multicéntrico llevado a cabo en 41 
hospitales del territorio español. Se incluyeron 1.159 pacientes con DM de más de 10 
años de evolución, de los cuales el 48% tenían una DM tipo 1. La presencia de otros 
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FRCV asociados a la DM fue muy elevada. Así, el 49,7% presentaban HTA, el 63,9% 
dislipemia, el 44,3% tabaquismo y el 28,4% obesidad. El 25,5% presentaban una 
HbA1c< 7% y únicamente el 4,3% de los pacientes con DM alcanzaban un objetivo 
combinado glucémico, lipídico y tensional (definido por HbA1c < 7%, PAS < 130 mmHg 
y PAD < 80 mmHg y cLDL < 100 mg/d junto con cHDL > 40 mg/dl en hombres y 50 
mg/dl en mujeres y triglicéridos < 150 mg/dl) mientras que el 41% de los pacientes no 
alcanzaban ninguno de los objetivos de control. 
 En un estudio trasversal realizado en todo el territorio nacional sobre prevalencia de 
DMT2 en médicos de AP (estudio PRISMA), en el que se incluyeron 495 sujetos, la 
prevalencia de prediabetes fue del 16% mientras que la prevalencia de DM fue del 
11,1% (en un 3% de los casos era desconocida). En aquellos médicos de AP que sabían 
que tenían una DM el grado de control fue variable puesto que aunque el 62,5% 
presentaban una HbA1c < 7%, el 15% presentaban una HbA1c > 8,5%. El 87,5% de los 
médicos incluidos presentaban cifras de TA < 140/90 mmHg pero en aquellos que 
además asociaban una enfermedad macrovascular, sólo el 42,9% tenían un cLDL < 100 
mg/dl108. 
En nuestro trabajo, la prevalencia de FRCV también es elevada. El porcentaje de 
pacientes con HTA no se modifica a lo largo del estudio y aunque desciende el 
porcentaje de pacientes con obesidad, esta disminución no es significativa. Sin 
embargo, se produce un aumento del porcentaje de pacientes que presentan una 
dislipemia, probablemente porque, inicialmente, el 13,7% de los pacientes no 
presentaban un perfil lipídico en los 6 meses previos al inicio del estudio, y por tanto, 
el porcentaje inicial de pacientes con dislipemia puede estar infraestimado.   
Los factores que de forma independiente se asociaron a un mal control metabólico 
inicial en este trabajo eran la presencia de un mal control glucémico en los dos años 
previos antes de ser remitidos a la consulta de AE y la glucosa plasmática inicial. Estos 
datos ponen de manifiesto la inercia terapéutica, definida como la falta de inicio o 
intensificación del tratamiento cuando está indicado109, presente en el manejo de las 
enfermedades crónicas en general y de la DMT2 en particular. Esta inercia puede 
afectar al 30-70% de los pacientes con DM y ser una de las principales causas de mal 
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control glucémico, junto con la falta de cumplimiento por parte del paciente y las 
limitaciones  organizativas del propio sistema sanitario110. En el estudio Translating 
Reseach Into Action for Diabetes (TRIAD)111 llevado a cabo en Estados Unidos, se 
analizaron datos de 1.093 pacientes con DMT2 y HbA1c > 7% seguidos durante 18 
meses, y se observó que la HbA1c media a partir de la cual se realizaba intensificación, 
bien con ADO o bien con insulina, era de 8,9%, con un rango entre 7,9% y 11,3%. En 
nuestro medio son pocos los estudios que evalúan la inercia terapéutica. Se ha 
publicado recientemente un trabajo llevado a cabo en a partir de los registros 
informáticos de AP en Cataluña112. En este trabajo se analiza la inercia terapéutica en 
una cohorte de 23.678 pacientes con DMT2 tratados con 2 o más ADO y que 
presentaban una HbA1c > 7% en el año 2010 y que fueron seguidos durante 5 años. En 
el conjunto de la cohorte no se intensificó el tratamiento en el 26,2% de los pacientes. 
La mediana de tiempo hasta la primera intensificación fue de 17,1 meses cuando los 
valores de HbA1c eran entre 8-9,9% y de 10,1 meses en los pacientes con HbA1c > 
10%. La media de HbA1c para la intensificación con un ADO fue de 8,7%±1,3 y para la 
intensificación con insulina de 9,4%±1,5. 
En nuestro estudio se produjo una mejoría del control glucémico, con una disminución 
estadísticamente significativa de la HbA1c a las 26 semanas de seguimiento 
independiente de la edad, sexo, tiempo de evolución de la DMT2, motivo de 
derivación, de si el paciente había sido valorado de forma previa en endocrinología o 
del tratamiento hipoglucemiante que recibían. Únicamente no se producía una mejoría 
del control metabólico estadísticamente significativa en aquellos pacientes que 
inicialmente ya presentaban un buen control glucémico. Esto pone de manifiesto que 
no eran remitidos a la consulta de endocrinología únicamente los pacientes con mal 
control metabólico, lo que podría condicionar un sesgo de selección, sino que hubo 
pacientes que a pesar de presentar un buen control, fueron derivados por la presencia 
de complicaciones agudas o crónicas asociadas a la DM o para el control de otras 
patologías endocrinológicas.  
Por otra parte, se produjo un incremento del porcentaje de pacientes que alcanzan 
cifras de HbA1c < 7% sin aumento del número de hipoglucemias moderadas o graves. 
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Los parámetros que se relacionaron de forma independiente con un descenso de la 
HbA1c de al menos el 0,8% fueron un peor control metabólico inicial, una duración 
menor de la DMT2, lo que probablemente esté relacionado con un menor deterioro en 
la secreción de insulina por parte de la celula β del páncreas, y el cambio de 
tratamiento hipoglucemiante. En este trabajo también la edad se ha asociado con una 
mayor probabilidad de mejoría del control metabólico. Este fenómeno se ha 
observado en otros estudios en el que los pacientes de mayor edad presentaban un 
mejor control glucémico, lo que pone en entredicho un menor grado de intervención 
en estos pacientes101,113. A pesar de la mejoría del control glucémico, en el 28,4% de 
los pacientes no se alcanzan cifras de HbA1 < 7% tras su valoración en endocrinología e 
intensificación del tratamiento hipoglucemiante. Esto indica que probablemente, 
como los objetivos de la DM deben de individualizarse en función de las características 
de los pacientes, y aunque en determinados casos no se persiga un control glucémico 
tan estricto, debamos de cambiar en ocasiones nuestra estrategia terapéutica, con 
medidas dirigidas a promover la autonomía del paciente con DMT2.  
Por otro lado, en este estudio también se produjo una mejoría del resto de parámetros 
(PAS, PAD, cLDL, triglicéridos e IMC), lo que indica que se realizaba un manejo global 
de todos los FRCV. No se produjo una mejoría de la cifra de cHDL, aunque sí del 
porcentaje de pacientes que alcanzan cifras de cHDL en objetivo tras 26 semanas de 
seguimiento. También se produjo un incremento del porcentaje de pacientes que 
alcanzan el objetivo combinado glucémico, tensional y lipídico, aunque este porcentaje 
sigue siendo muy bajo, al igual que en otros trabajos publicados, como el estudio 
Melodía ya comentado previamente107, o el estudio epidemiológico del paciente 
diabético atendido en centros de AP (EPIDIAP)113,   en que se incluyeron 679 pacientes 
con DM, siendo el 11,5% sujetos con DM tipo 1, mientras que el resto de participantes 
eran pacientes con DMT2 que podían estar o no en tratamiento con insulina. En este 
estudio se objetivó que sólo el 5,8% de los participantes cumplían los objetivos de la 
ADA. Además, en este trabajo  sólo en el 40% de los pacientes con control 
insatisfactorio el médico declaró su intención de modificar tratamiento, lo cual 
aumentó discretamente cuando se analizó el grupo de pacientes que presentaban una 
HbA1c > 8%, lo que significa que, pesar de encontrarse lejos de los objetivos de 
Tesis doctoral 
 
138 Evolución clínica de una cohorte de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 tras 
su valoración en Endocrinología. Estudio a 26 semanas 
 
control, casi en la mitad de los casos se decidió no modificar tratamiento. Este dato 
vuelve a poner de manifiesto la inercia terapéutica presente en el manejo de los 
pacientes con DM y la limitación fundamental que suponen las hipoglucemias a la hora 
de conseguir un control glucémico adecuado. 
7.2. TRATAMIENTOS HIPOGLUCEMIANTES  
El tratamiento hipoglucemiante que reciben los pacientes con DMT2 ha sido analizado 
en varios estudios. En un artículo publicado en el año 2014114 en el que se incluyeron 
286.791 pacientes diagnosticados de DMT2 antes de julio del año 2009 y seguidos en 
AP, el 24,4% eran manejados exclusivamente con modificaciones en el estilo de vida. 
En cuanto al tratamiento farmacológico, el 35,1, 21 y 2,8% recibían tratamiento con 1, 
2 y 3 ADO respectivamente, mientras que el 17,7% recibían tratamiento con insulina 
(en monoterapia en el 7,7% de los casos o en combinación con ADO en el 10% de los 
casos). El 41,2% de los sujetos incluidos estaban en tratamiento con metformina en 
monoterapia o asociada con otros ADO o insulina excepto en pacientes con un FG < 30 
ml/min/1,732. El 17,4% de los pacientes con DMT2 incluidos recibían tratamiento con 
SFU mientras que el 2,5% recibían tratamiento con otro tipo de ADO. Al igual que en 
nuestro trabajo, el tratamiento con insulina se utilizaba en aquellos casos con mayor 
evolución de la DMT2 o ante la presencia de enfermedad renal grave.   
En otro estudio trasversal publicado en el año 2014, en el que se incluyeron pacientes 
con DMT2 seguidos en AP entre los años 2011 y 2012,  y al que se ha hecho referencia 
con anterioridad101, el 76,8% de los pacientes realizaban un seguimiento de dieta y el 
53% una actividad física de forma habitual. En este caso, todos los pacientes recibían 
tratamiento farmacológico para la DMT2, y no había pacientes en los que el manejo se 
realizara exclusivamente con medidas higiénico-dietéticas. El 59,1% de los pacientes 
recibían tratamiento con dos o más ADO. El 22,3% de los pacientes estaban en 
tratamiento con insulina, sobre todo asociada a algún tipo de ADO.  Los pacientes con 
HbA1c ≥ 7% recibían terapia hipoglucemiante más compleja, que en el 77% de los 
casos incluía la insulina, mientras que el seguimiento de la dieta y la práctica de 
ejercicio habitual fueron más frecuentes en el grupo de pacientes con HbA1c < 7%. La 
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proporción de pacientes con HbA1c < 7% fue inferior en los pacientes tratados con 
combinación de fármacos hipoglucemiantes y con insulina, especialmente en los 
tratados con 3 o más fármacos y con dos o más 2 dosis de insulina. Al igual que sucede 
en nuestro estudio, los pacientes en tratamiento con insulina presentaban un peor 
control glucémico. Este aspecto se ha observado en varios estudios104, 114-116 lo que 
sugiere un intento de adaptar el tratamiento hipoglucemiante a las necesidades del 
paciente, aunque no siempre se consiga como refleja la falta de consecución del 
objetivo de control glucémico.  
En otro estudio publicado recientemente, en el que se incluyeron pacientes con DMT2 
seguidos en AP entre los años 2007-2013116, el porcentaje de sujetos que recibían 
tratamiento farmacológico era de 71,9% en el año 2007 y aumentó hasta el 81,6% en 
el año 2013. El porcentaje de pacientes que recibían tratamiento con ADO (en 
monoterapia o en combinación) era del 54,4% en el año 2007 y aumentó hasta el 
61,6% en el año 2013, al igual que el tratamiento con insulina (sola o con ADO) que 
aumentó desde 17,5% hasta el 20% en el año 2007 y 2013 respectivamente. En este 
estudio también se evaluaron los datos en función del tipo de ADO. Desde el año 2007 
al año 2013 se produjo un aumento del porcentaje de pacientes que recibían 
tratamiento con metformina, glinidas, IDPP-4 y a-RGLP1. Sin embargo, descendió el 
porcentaje de pacientes que recibían tratamiento con SFU, ID y glitazonas. Los I-SGLT2 
no estaban incluidos en este trabajo al no encontrarse comercializados en España en el 
año 2013.  
En nuestro trabajo, se cambió el tratamiento hipoglucemiante en el 75,1% de los 
pacientes. Tras 26 semanas de seguimiento, se aumentó el porcentaje de pacientes 
que recibían tratamiento combinado con ADO + insulina así como el número de ADO 
que recibían los pacientes de forma estadísticamente significativa. Aumentó el 
porcentaje de pacientes que recibían tratamiento con metformina, a-RGLP1 e I-SGLT2. 
También se produjo un aumento en la utilización de IDPP-4 y glinidas aunque no de 
forma estadísticamente significativa y una disminución en la utilización de SFU e ID, 
mientras que el porcentaje de pacientes que recibe tratamiento con TZD permaneció 
estable. Existen múltiples trabajos que describen un aumento en la utilización de 
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metformina en pacientes con DMT2 y una disminución en el uso de SFU117,118. Llama la 
atención el elevado porcentaje de pacientes que están en tratamiento con glinidas en 
nuestro caso, superior al de otros trabajos publicados116.   
La obesidad es el principal factor de riesgo para desarrollar una DMT2, pero además es 
un factor asociado a un peor control metabólico en los pacientes con DMT2119. Los 
fármacos hipoglucemiantes que existen en la actualidad tienen efectos diferentes 
sobre el peso corporal. Globalmente se podría decir que los fármacos que estimulan la 
secreción de insulina incrementan el peso corporal, pero los resultados difieren según 
los estudios. La mayoría de consensos admiten que la insulina y determinados ADO 
(SFU, glinidas y TZD) producen un incremento en el peso corporal, aunque 
probablemente en el caso de las TZD se deba a una retención hídrica. Sin embargo, los 
a-RGLP1 y los I-SGLT2 se asocian a una pérdida de peso, mientras que existen otros 
ADO (metformina, I-DPP4 e ID) que producen un efecto neutro en el peso120. En 
nuestro caso se produjo un aumento en la utilización de a-RGLP1 e I-SGLT2, lo que 
explica en parte la disminución del IMC tras 26 semanas se seguimiento en la consulta 
de AE, a pesar de la mejoría del control metabólico.  
Las hipoglucemias constituyen una de las principales complicaciones agudas del 
tratamiento de la DM99, y existen algunos factores de riesgo que aumentan su 
frecuencia como la ERC, el consumo de alcohol, el tratamiento intensivo para la DM,  el 
tratamiento hipoglucemiante utilizado (fundamentalmente la insulina y los ADO 
segretagogos) y la edad avanzada. Las hipoglucemias pueden afectar negativamente a 
la calidad de vida de los pacientes e incluso pueden tener complicaciones invalidantes 
o mortales. No obstante, en muchos casos las hipoglucemias pueden ser 
asintomáticas, como se ha observado en estudios con monitorización continua de la 
glucosa, en los cuales casi la mitad de los pacientes puede tener alguna hipoglucemia 
bioquímica sin presentar la clínica típica121.  
Los datos de que disponemos actualmente sobre el riesgo de hipoglucemias de las 
diferentes familias de antidiabéticos provienen de los resultados observados en 
ensayos clínicos y en estudios observacionales122. Estos últimos tienen mucho más 
interés, puesto que se han realizado en población general, mientras que en los ensayos 
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clínicos se excluyen habitualmente los pacientes con pluripatología o de edad 
avanzada, que son los que tienen más riesgo de hipoglucemias. Prácticamente todos 
los fármacos han presentado algún grado de hipoglucemias incluida la metformina o 
los I-DPP4. En el estudio UKPDS, ya se comprobó que los enfermos con tratamiento 
únicamente dietético también presentaron alguna hipoglucemia no grave, debido 
a la mejoría de la sensibilidad a la insulina endógena consecuente de la pérdida de 
peso. No obstante, el gran volumen de las hipoglucemias, y especialmente las graves 
(que requieren de la asistencia de otra persona para revertir el cuadro clínico), se 
concentra en los usuarios de SFU, repaglinida e insulina. Existe una enorme 
variabilidad en la incidencia de hipoglucemias en función de los estudios dada la falta 
de homogeneidad (las incidencias pueden llegar a alcanzar valores de 50 episodios por 
paciente y año)123.  
En nuestro trabajo se produce una mejoría del control metabólico sin un aumento de 
las hipoglucemias moderadas o graves. Esto se puede explicar porque aunque se 
produce un aumento del porcentaje de pacientes que reciben tratamiento con insulina 
asociada a ADO tras 26 semanas de seguimiento en la consulta de endocrinología, 
sobre todo se produce un aumento en la utilización de ADO con menos capacidad de 
producir hipoglucemias. Por otra parte se produce un descenso en la utilización de SFU 
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7.3. COMPLICACIONES MICROVASCULAR Y 
MACROVASCULARES ASOCIADAS A LA DIABETES 
MELLITUS 
Al igual que en nuestro estudio, la prevalencia de complicaciones asociadas a la DM ha 
sido estudiada ampliamente. 
La ND es una grave complicación microvascular que se desarrolla tanto en los 
pacientes con DMT2 como en los pacientes con DM tipo 1, con una importante 
repercusión sobre la calidad de vida y la supervivencia de los pacientes, puesto que su 
evolución natural lleva al fracaso renal y además, se asocia a ECV, con una alta tasa de 
mortalidad. En nuestro país, los pacientes con DM y ERC asociada son más mayores y 
presentan una mayor morbilidad cardiovascular (dislipemia, EC, insuficiencia cardíaca 
o EAP) que la población sin DM con ERC124. 
Aunque el riesgo de desarrollar complicaciones microvasculares con un tratamiento 
optimizado se ha reducido de forma importante en las últimas décadas, la DM sigue 
siendo la causa más frecuente de insuficiencia renal terminal en todo el mundo y la 
incidencia de ND aumenta en paralelo al aumento de la prevalencia de DMT2. Según 
datos del año 2010 de la Sociedad Española de Nefrología, la DM representa la 
principal causa de ERC avanzada y es la responsable del 24,7% de los casos de 
tratamiento sustitutivo renal, aunque en algunos casos como en las Islas Canarias, esa 
tasa alcanza el 45%125.  
En el estudio UKPDS se objetivó que el 6,5% de los pacientes con DMT2 presentaban 
microalbuminuria ya en el momento del diagnóstico de la DM, mientras que a los 10 
años de evolución, el riesgo de presentar microalbuminuria era del 25%, el de 
presentar proteinuria del 5% y el de requerir trasplante renal del 0,8%. El riesgo anual 




143 Evolución clínica de una cohorte de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 tras 
su valoración en Endocrinología. Estudio a 26 semanas 
 
 En un estudio publicado en el año 2013 realizado en población española, en el que se 
incluyeron 1.145 pacientes con DMT2 con un tiempo de evolución medio de 9,1 años y 
una HbA1c media de 7,3%, la prevalencia de ERC fue de 27,9%. El 75,1% de los 
pacientes presentaban además HTA, el 46,5% obesidad y el 13,8% eran fumadores 
activos. En el análisis multivariante, los factores que de manera independiente se 
asociaron con la presencia de ERC fueron la edad, el sexo femenino, la PAS > 150 
mmHg, la duración más prolongada de la DM y la presencia de afectación 
macrovascular asociada126. 
En el estudio de Perez A et al del que ya se ha comentado de forma previa101, también 
se evaluó la prevalencia de complicaciones crónicas asociadas a la DM aunque no 
analizaron los factores asociados. En este caso, la prevalencia de ND fue menor 
(13,9%). Además, el 19,5% de los pacientes presentaban una ERC estadio 3 (FG 
estimado ≥ 30 ml/min/1,73m2 y < 60 ml/min/1,73m2), el  1% una ERC estadio 4 (FG 
estimado ≥ 15 ml/min/1,73m2 y < 30 ml/min/1,73m2) y el 0,5% una ERC estadio 5 (FG 
estimado ≤ 15 ml/min/1,73m2).  
Otros estudios realizados en diferentes países han encontrado que en la población con 
DMT2 la prevalencia de microalbuminuria (que es la manifestación más precoz de ND) 
y de proteinuria  es del 27-43% y del 7-10% respectivamente127-129. 
En otro trabajo publicado recientemente130, en el que se realiza un análisis transversal 
de los datos demográficos y clínicos registrados en la base de datos IDIBAPS Biobank y 
en el que se incluyeron datos de 1.397 pacientes con DMT2, el porcentaje de ND fue 
del 29,3%. En este caso la presencia de ND se asoció con la edad, con la presencia de 
afectación macrovascular y RD asociada y con la presencia de HTA. Además, los 
pacientes que tenían ND presentaban un peor control glucémico y recibían con más 
frecuencia tratamiento con insulina como tratamiento hipoglucemiante. 
En nuestro trabajo, la prevalencia de ND fue del 25,1%, similar a los trabajos 
publicados en población española126,130, aunque cabe destacar que el 13,3% de los 
casos no se realizó el despistaje, bien porque no disponíamos de datos de forma previa 
a la inclusión en el estudio o bien porque los pacientes no acudieron a la revisión o no 
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se realizaron la analítica correspondiente, puesto que se trata de un estudio realizado 
en práctica clínica habitual. En nuestro caso, los datos que se asociaron a la presencia 
de ND en el análisis multivariante fueron el sexo varón, el grado de control glucémico 
(HbA1c media en los dos años previos a la inclusión en el estudio y también HbA1c 
inicial), la presencia de HTA y la presencia de afectación ocular asociada. No se 
encontró relación con la presencia de afectación macrovascular como en otros 
trabajos126,130, ni con la edad o el tiempo de evolución de la DMT2. 
Las complicaciones oculares asociadas a la DM (RD, afectación macular, glaucoma y 
cataratas), además de disminuir la calidad de vida de los pacientes con DM, suponen 
un elevado coste económico131. Por otro lado, la RD supone un aumento de la 
mortalidad132. En el año 2002 la OMS estimaba que en el mundo había unos 161 
millones de personas con deficiencia visual y de éstas, 37 millones sufrían ceguera 
(4,8% debida a la presencia de RD)133. En España, según la Organización Nacional de 
Ciegos (ONCE), entre el total de sus afiliados en el año 2017, el 5,74% tienen RD, 
ocupando el sexto lugar entre las causas más frecuentes de ceguera o disminución de 
la agudeza visual134. 
La prevalencia de RD se relaciona fundamentalmente con los años de evolución de la 
DM y con el grado de control metabólico34, 135,136. En la DMT2 la prevalencia de RD en 
el momento del diagnóstico puede oscilar entre el 6-30%136. En el estudio UKPDS en 
paciente con DMT2 de reciente diagnóstico, el 39% de los varones y el 35% de las 
mujeres presentaban RD137. El estudio epidemiológico de Wisconsin reveló que, a los 
15 años del diagnóstico, el 98% de los pacientes con DM tipo 1 y el 78% de los 
pacientes con DMT2 presentaban RD138.  No obstante, estos trabajos ya no son 
representativos de la situación actual. En un metanálisis publicado en el año 2013 en el 
que se incluyeron 72 estudio de 33 países139, se encontró una prevalencia de RD que 
variaba desde el 10% al 61% en población con DM conocida y del 1,5 al 31% en 
pacientes con DM de reciente diagnóstico. La prevalencia de RD además fue mayor en 
los países en desarrollo. 
También existen varios trabajos nacionales que evalúan la prevalencia de RD. En un 
estudio retrospectivo publicado en el año 2015 en el que se incluyeron 108.723 
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pacientes con DMT2 en los que el despistaje de RD se realizó mediante fotografía de 
retina, la prevalencia de cualquier grado de RD fue del 12,3% (el 7,5% presentaban una 
RD no proliferativa leve, el 3,3% una RD no proliferativa moderada, el 0,86% una RD no 
proliferativa severa, el 0,36% una RD proliferativa y el 0,18% un EM)140. En este estudio 
los factores que se asociaron con la presencia de RD fueron la duración de la DM (6,9% 
de los participantes con < de 5 años de evolución presentaban una RD frente al 23,7% 
de aquellos en los que la duración de la DM era > 15 años), el grado de control 
metabólico (prevalencia de 8,4% en sujetos con HbA1c ≤ 7% frente al 22,9% en 
aquellos con HbA1c > 9%), la presencia de HTA y el tratamiento con insulina. 
En otro estudio publicado también en el año 2015 realizado en Cataluña entre los años 
1993 y 2002, se analizaban la calidad de los cuidados en los pacientes con DMT2 y su 
impacto sobre el grado de control metabólico y las complicaciones asociadas. La 
prevalencia de RD en 1993 fue del 19,3% mientras que esta prevalecía disminuyó al 
10% en el año 2002141. 
 En el estudio de Perez A et al del que ya se ha comentado de forma previa101, la 
prevalencia de RD fue del 11,4%, mayor en aquellos pacientes que presentaban un 
peor control glucémico.  
Por último, el estudio DM HOPE Study es un estudio transversal, multicéntrico 
realizado en población española y que ha sido publicado recientemente142. Se han 
incluido 14.266 pacientes con DMT2 valorados entre los años 2009-2011. El tiempo de 
evolución medio de la DMT2 fue de 9 años y la media de HbA1c fue de 7,3%. Además, 
el 49,8% presentaba obesidad, el 74,1% dislipemia y el 72,9% HTA. La prevalencia de 
RD fue del 14,9%. En este trabajo, los factores que se asociaron con la presencia de RD 
en el análisis de regresión logística multivariante fueron un mayor tiempo de evolución 
de la DMT2, un FG < 60 ml/min/1,73m2, un peor control glucémico y la presencia de 
HTA.   
En nuestro trabajo, la prevalencia de afectación ocular asociada a la DM fue del 21,9%, 
siendo oftalmología el servicio remitente a la consulta de AE en el 4,7% de los casos. En 
nuestro trabajo no sólo se incluyó la presencia de RD, sino también el EM, mucho más 
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frecuente en los pacientes con DMT2 y que represente la principal causa de 
disminución de la agudeza visual en el conjunto de pacientes con DM. En el análisis de 
regresión logística multivariante, los datos que se asociaron con la presencia de 
afectación ocular fueron el tiempo de evolución de la DMT2, el grado de control 
glucémico en los dos años previos a la inclusión de los pacientes en el estudio y la 
presencia de ND. En nuestro caso, no se encontró relación con la presencia de HTA, a 
diferencia de los estudios comentados de forma previa140,142. Además, en el 16,3% de 
los pacientes incluidos no se realizó despistaje de afectación ocular asociada a la 
DMT2, bien porque los pacientes no tenían fondo de ojo en el año previo a la inclusión 
en el estudio o bien porque no se solicitó o no se realizó tras su valoración en 
endocrinología. Aunque las últimas recomendaciones de la ADA83 son que si no existe 
evidencia de RD en uno o más exámenes oculares y siempre que el paciente presente 
un buen control glucémico, se debe considerar realizar un fondo de ojo cada 2 años 
(nivel de recomendación B), en los pacientes con un tiempo de evolución de la DM 
prolongado se debería replantear la necesidad de seguir realizando el fondo de ojo de 
forma anual.   
El pie diabético supone una complicación grave de la DM por su elevada 
morbimortalidad. La prevalencia de úlceras en la población con DM se ha estimado 
entorno al 6,3%143. La tasa de amputaciones de miembros inferiores de personas con 
DM en España casi dobla la de los países de nuestro entorno144. En un estudio 
realizado en España y publicado en el año 2014145 se analizó la tendencia de 
amputaciones en miembros inferiores tanto en población con DM como en población 
sin DM durante el período de tiempo 2001-2008. Para la elaboración de este trabajo se 
obtuvieron datos a partir de los informes de alta con los diagnósticos codificados. 
Durante este período de tiempo se realizaron en España 46.536 amputaciones 
menores de miembros inferiores y 43.528 amputaciones mayores. El 64,5% de estas 
amputaciones se realizaron en pacientes con DM, fundamentalmente en pacientes con 
DMT2. Durante este período de tiempo se produjo un descenso tanto de 
amputaciones mayores como menores en pacientes con DM tipo 1 y en pacientes con 
DMT2.   
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En un estudio publicado en el año 2017 se analizaron las características y la mortalidad 
de los pacientes atendidos en una unidad multidisciplinar de pie diabético. Se 
incluyeron todos los pacientes (345 sujetos con DM tipo 1 y DMT2) seguidos en una 
unidad de pie diabético durante los años 2008-2014. El 65,8% eran varones con una 
mediana de HbA1c de 7,9% y una mediana de tiempo de evolución de la DM de 14 
años146.  La prevalencia de complicaciones crónicas asociadas era muy elevada puesto 
que el 60,2% presentaban un RD, el 43,2% una disfunción renal, el 39,4% una 
cardiopatía isquémica y el 16,8% una enfermedad cerebrovascular. En este estudio los 
pacientes fueron seguidos durante un máximo de 8,1 años y se produjo el 
fallecimiento en el 36,5% de los casos. En el 54,8% de los casos la causa responsable de 
la muerte fue la ECV y llama la atención que en el 7,1% de los casos la causa 
responsable de la muerte fuera por fracaso multiorgánico o sepsis asociada a la lesión 
del pie. En este trabajo, las variables que de forma independientes se asociaron a una 
disminución de la supervivencia fueron una mayor edad, la presencia de una 
amputación previa, el tabaquismo activo, la ECV, enfermedad cerebrovascular y la 
presencia de disfunción renal. 
 En nuestra cohorte de pacientes la prevalencia de pie diabético o amputación de 
miembros inferiores fue del 6,9%. Dada la baja prevalencia de esta complicación, en 
este trabajo no se realizó en análisis de los factores asociados.  
La DM condiciona un importante incremento de ECV, tanto de EC como de  
enfermedad cerebrovascular, fallo cardíaco y EAP. Los sujetos con DMT2 tienen de 2-4 
veces más riesgo cardiovascular que aquellos sin DM. Este riesgo es más elevado en 
mujeres que en varones. Tener una DM duplica el riesgo de EC en varones y lo 
cuadruplica en mujeres147. Además, la ECV es la principal causa de mortalidad en los 
pacientes con DM. En España, hay estudios que señalan que la patología vascular es la 
responsable de la mortalidad en la mitad de los individuos con DM148, e incluso hay 
estudios que la sitúan en cifras más elevadas, en torno al 75-80%149. El tratamiento 
agresivo multifactorial de la hiperglucemia, la dislipemia, la HTA y la antiagregación 
plaquetaria producen reducciones efectivas de las complicaciones vasculares y de la 
mortalidad en la población con DMT2 tal y como reflejó el estudio Steno-2, en el que 
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se incluyeron 160 pacientes con DMT2 que fueron seguidos durante 13,3 años. En este 
estudio, tras una intervención a nivel de todos los FRCV, se obtuvo una reducción de la 
mortalidad cardiovascular del 57% y una reducción en la mortalidad global del 46%97. 
Este estudio ha sido recientemente actualizado y ha puesto de manifiesto que un 
tratamiento intensivo durante los primeros 7,8 años se asocia a un aumento de la 
esperanza de vida media de 7,9 años, tras un periodo de seguimiento de 21 años98. 
Recientemente se ha analizado la tendencia entre 1990 y 201049 de las complicaciones 
crónicas de la DM en Estados Unidos y, a lo largo de estos 20 años, se han observado 
reducciones de un 68% en la incidencia de IAM, un 53% en el caso del ictus, un 52% en 
amputaciones de extremidades inferiores y un 29% en insuficiencia renal terminal. 
Asimismo, diversos estudios realizados exclusivamente en países desarrollados, han 
puesto de manifiesto una reducción de la mortalidad durante las dos últimas décadas 
de entre un 15 y un 40% cada 10 años150, a pesar del aumento de la incidencia y 
prevalencia de la DM. Son varias las explicaciones para este descenso: la reducción de 
la mortalidad por cardiopatía isquémica e ictus isquémico, la reducción del 
tabaquismo, el diagnóstico cada vez más precoz de casos de DM y la implementación 
de medidas terapéuticas establecidas en las distintas guías de práctica clínica para 
controlar cada vez más eficazmente la hiperglucemia y el resto de FRCV.  
En futuros análisis de tendencias de mortalidad cabe esperar que, con la llegada en los 
últimos 8 años de diversos fármacos hipoglucemiantes que reducen la mortalidad 
cardiovascular y global, el impacto en los análisis de la mortalidad será más 
esperanzador. Hay dos estudios que analizan la mortalidad cardiovascular con 
fármacos hipoglucemiantes I-SGLT2: Empagliflozin, Cardiovascular Outcomes and 
Mortality in Type 2 Diabetes (EMPA-REG OUTCOMES)151, publicado en el año 2015, y 
Canagliflozin and Cardiovascular and Renal Events in Type 2 Diabetes (CANVAS)152, 
publicado en el año 2017. Por otro lado, hay dos estudios que analizan la mortalidad 
cardiovascular con los a-RGLP1: Liragluide and Cardiovascular Outcome in Type 2 
Diabetes (LEADER)153 y Semaglutide Cardiovascular Outcome in Patients with Type 2 
Diabetes154, ambos publicados en el año 2016 y . En el estudio EMPA-REG se 
incluyeron 7.028 pacientes con DMT2 y ECV establecida. Los pacientes fueron 
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aleatorizados a placebo, empagliflozina 10 mg o empagliflozina 20 mg añadida al 
tratamiento convencional y se realizó seguimiento durante 3,7 años. En este estudio se 
produce una reducción del 13% del objetivo combinado (muerte cardiovascular, IAM 
no mortal e ictus no mortal), una reducción del 38% de mortalidad por causa 
cardiovascular, del 32% de muerte por cualquier causa y del 35% de hospitalización 
por insuficiencia cardíaca. En el estudio CANVAS se incluyeron 10.142 pacientes con 
DMT2 y ECV establecida o mayores de 50 años con ≥ 2 FRCV. Los pacientes fueron 
aleatorizados a placebo, canagliflozina 100 mg o canagliflozina 300 mg añadida al 
tratamiento convencional y se realizó seguimiento durante 3,6 años.  En este trabajo 
se produce una reducción del 14% del objetivo combinado (muerte cardiovascular, 
IAM no mortal e ictus no mortal) y una reducción del 13% de mortalidad por causas 
cardiovascular. Sin embargo, no se produce una reducción estadísticamente 
significativa de la mortalidad por cualquier causa. En el estudio LEADER se incluyeron 
9.340 sujetos con DMT2 mayores de 50 años con ECV establecida o mayores de 60 
años con al menos un FRCV asociado. Los pacientes fueron aleatorizados a placebo y 
liraglutide 1,8 mg o la dosis máxima tolerada y se realizó seguimiento durante 3,8 
años. En este trabajo se produce una reducción del 13% del objetivo combinado 
(muerte cardiovascular, IAM no mortal e ictus no mortal), del 22% de muerte por 
causa cardiovascular y del 15% de mortalidad por cualquier causa. Sin embargo, no se 
produce una reducción los episodios de hospitalización por insuficiencia cardíaca de 
forma estadísticamente significativa. En el estudio realizado con Semaglutide, a-RGLP1 
no comercializado de momento en España, se incluyeron 3795 pacientes con las 
mismas características que en estudio LEADER. Los pacientes fueron aletorizados a 
placebo o semaglutide 0,5-1 mg semanal y se realizó seguimiento durante 2 años. En 
este trabajo se produce una reducción del 26% del objetivo combinado (muerte 
cardiovascular, IAM no mortal e ictus no mortal), sin encontrarse diferencias en el 
análisis de muerte por causa cardiovascular.  
En España, los estudios longitudinales publicados que indican la incidencia de 
episodios cardiovasculares en los individuos con DM son escasos. En el trabajo de 
Tomás et al155, en el que se incluyeron 1.059 varones con una edad comprendida entre 
los 30-59 años y en los que se realizó un de seguimiento de 28 años, se observó una 
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incidencia acumulativa estimada de EC ajustada por la edad del 17,6% para los 
individuos que presentaban una glucemia inicial superior a 110 mg/dl o habían sido 
diagnosticados anteriormente de DM.  
Rius et al156 publicaron un estudio longitudinal clínico basado en pacientes 
ambulatorios llevado a cabo en 176 pacientes sin ECV y en los que se realizó un 
seguimiento de 6,3 años. En este trabajo, la incidencia acumulada de macroangiopatía, 
definida como EC, ictus o claudicación intermitente fue del 15,9% (6,3% para EC, 8% 
para enfermedad cerebrovascular y 4% para EAP). 
Por otra parte, varios estudios transversales han presentado estimaciones brutas de la 
prevalencia de las complicaciones macrovasculares en España, aunque la prevalencia 
es muy variable en función de las diferentes metodologías utilizadas y las distintas 
características clínicas de la población100-102,108. La prevalencia de cardiopatía 
isquémica en estos estudios oscila entre 2-11,9%, la prevalencia de enfermedad 
cerebrovascular entre 1-5,5% y de EAP entre 2,9-10,1% .  Arteagoitia et al157 
estudiaron a 2.920 pacientes con DMT2 del País Vasco utilizando una red de consultas 
médicas centinela durante el año 2000. Observaron una prevalencia de enfermedad 
macrovascular del 21,6% en casos de DM de reciente diagnóstico y de un 33% en casos 
de DM ya conocida. 
En nuestro trabajo, la prevalencia de complicaciones macrovasculares  fue del 27,1%, 
siendo la más frecuente la EC (19,8%). No obstante, probablemente esta prevalencia 
esté infradiagnosticada puesto que no se consideró como enfermedad macrovascular 
la presencia de insuficiencia cardíaca ni de fibrilación auricular. Es frecuente que la 
insuficiencia cardiaca y la DMT2 coexistan y que cada una de ellas afecte de forma 
adversa a curso natural de la otra. Los estudios en poblaciones con insuficiencia 
cardíaca revelan una prevalencia de DMT2 del 12-30%159,159. Además, la insuficiencia 
cardíaca es la causa principal de hospitalización en los pacientes con DMT2 con 
albuminuria asociada160 y a la inversa, la DMT2 aumenta la hospitalización en los 
pacientes con insuficiencia cardíaca161. Por otra parte, la DMT2 es frecuente en los 
pacientes con fibrilación auricular. La DMT2 y a fibrilación auricular comparten FRCV 
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asociados comunes como la HTA y la obesidad. No obstante, no se ha establecido el 
papel independiente de la DM en el desarrollo de fibrilación auricular162. Los factores 
que de manera independiente se asociaron a la presencia de afectación macrovascular 
en esta cohorte de pacientes fueron una mayor edad, el sexo varón y a presencia de 
dislipemia. No se encontraron diferencias en cuanto al control glucémico en los dos 
años previos a la inclusión en el estudio ni en los valores de HbA1c al inicio del estudio. 
7.4. LIMITACIONES DEL ESTUDIO 
Este estudio presenta una serie de limitaciones.  
- Los pacientes incluidos son aquellos que acuden a dos de las cuatro consultas 
de endocrinología del Hospital Universitario de Guadalajara y por tanto, no se 
pueden extrapolar los datos a todos los pacientes con DMT2 derivados a AE en 
nuestra área sanitaria, aunque presumiblemente las características de los 
pacientes sean similares en las cuatro consultas dado que no existe una 
consulta monográfica para el manejo de los pacientes con DMT2. 
- Existe un elevado porcentaje de pacientes que no presentan determinación de 
HbA1c en los 6 meses previos de su valoración inicial, incluso aunque el motivo 
de derivación sea la DM,  así como el elevado porcentaje de pacientes que no 
acuden a la revisión. Estos datos apoyan la necesidad de mejorar el manejo de 
los pacientes con DMT2, pero limita la interpretación de los datos relativos a la 
mejoría del control glucémico. 
- Los objetivos de control glucémico que se han propuesto (HbA1c < 7%) no son 
individualizados en función de las características de los pacientes y las 
comorbilidades asociadas. 
- El seguimiento de los pacientes se ha realizado a 26 semanas, lo que impide 
realizar estudio sobre la incidencia de complicaciones asociadas a la DM. Por 
tanto, se ha calculado la prevalencia de complicaciones asociadas a la DM a lo 
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De este estudio se extraen una serie de conclusiones que pueden ayudar a la hora de 
mejorar el seguimiento de los pacientes con DMT2 en nuestro medio:  
1.- Los pacientes son derivados a la consulta de AE, mayoritariamente, cuando la DMT2 
presentan un mal control metabólico. Además, con frecuencia asocian otros FRCV y 
complicaciones crónicas que a su vez requieren un abordaje integral.  
2.- En este trabajo se observa una mejoría del control glucémico de los pacientes con 
DMT2 tras su valoración en AE, aunque en muchas ocasiones los objetivos terapéuticos 
sean difíciles de alcanzar en la práctica clínica habitual. Esta mejoría del control es 
independiente a las características de los pacientes y únicamente no se produce en 
aquellos sujetos que ya presentan un buen control metabólico previo.  
3.- La mejoría del control metabólico se debe, en parte, a que tras la valoración de los 
pacientes se modifica el tratamiento hipoglucemiante y se rompe con la inercia 
terapéutica observada en este estudio. Por tanto, sería importante plantear tanto a las 
administraciones sanitarias como a los médicos de AP y del resto de especialidades 
que, en aquellos pacientes con DMT2 en los que de forma sistemática no se alcanzan 
los objetivos de control, se realice una valoración por parte de endocrinología. 
4.- En este trabajo se observa una mejoría del resto de objetivos de control propuestos 
por la ADA en el manejo de los pacientes con DMT2.  
5.- La prevalencia de complicaciones crónicas es elevada. Se debe de hacer un 
despistaje adecuado y un tratamiento de estas complicaciones puesto que aumentan 
la morbimortalidad en los pacientes con DMT2. 
 
La DMT2 supone una de las grandes epidemias del siglo XXI a las que se enfrenta la 
sociedad en general, y los sistemas sanitarios en particular, y por tanto, se debe de 
realizar un abordaje multidisciplinar en el que están implicados el endocrinólogo, la 
enfermera educadora y el médico y la enfermera de AP así como los propios pacientes 
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Objetivo:  Evaluar  el  grado  de  control  metabólico  y  los  tratamientos  hipoglucemiantes  en  una
cohorte de  pacientes  con  diabetes  mellitus  tipo  2  (DM2)  tras  su  valoración  en  endocrinología.
Material y  métodos:  Estudio  de  cohortes  prospectivo.  Se  incluyeron  465  pacientes  con  DM2  que
no realizaban  seguimiento  en  una  consulta  de  endocrinología.  Se  recogieron  datos  de  control
glucémico  y  tratamientos  recibidos  en  una  visita  inicial  y  tras  26  semanas  de  seguimiento.
Resultados: La  hemoglobina  glucosilada  (HbA1c)  inicial  fue  de  8,3  ±  1,8%,  mientras  que  tras
26 semanas  de  seguimiento  fue  de  6,6  ±  0,9%  (p  <  0,0001).  El  porcentaje  de  pacientes  con
HbA1c  <  7%  ascendió  de  33,1  a  71,3%  (p  <  0,0001).  En  el  59,9%  de  los  pacientes  se  observó
un descenso  ≥  0,8%  de  HbA1c.  En  el  análisis  multivariante,  las  variables  que  predijeron  una
mejoría  en  el  grado  de  control  metabólico  fueron  una  mayor  edad  (OR  1,038;  IC  95%:  1-1,07;
p  =  0,041),  una  mayor  HbA1c  inicial  (OR  5,51;  IC  95%:  3,4-9;  p  <  0,0001),  un  tiempo  de  evolución
de  la  DM2  <  5  años  (OR  4,63;  IC  95%:  1,6-13,3;  p  =  0,005)  y  el  cambio  de  tratamiento  hipogluce-
miante (OR  2,77;  IC  95%:  1,1-6,9;  p  =  0,03).  En  el  75,1%  de  los  sujetos  con  DM2  incluidos  en  el
estudio  se  modificó  el  tratamiento  hipoglucemiante.  El  porcentaje  de  pacientes  que  no  recibía
tratamiento  disminuyó  del  7%  al  0,3%  tras  26  semanas  de  seguimiento  (p  <  0,0001),  así  como
el  porcentaje  de  pacientes  que  recibía  tratamiento  con  antidiabéticos  orales  (60,9  vs  55,5%)
(p  =  0,003)  e  insulina  (10,5  vs  6,2%)  (p  =  0,021).  Sin  embargo,  aumentó  el  porcentaje  de  pacien-
tes  que  recibían  tratamiento  con  insulina  combinada  con  antidiabéticos  orales  de  21,1%  a  38%
(p  <  0,0001).
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Conclusiones:  se  produce  una  mejoría  del  control  metabólico  en  esta  cohorte  de  pacientes
con DM2  tras  su  valoración  en  una  consulta  de  endocrinología.  No  obstante,  en  el  28,7%  no  se
alcanza  un  HbA1c  <  7%,  lo  que  pone  de  manifiesto  la  dificultad  en  conseguir  un  buen  control  en
la  práctica  clínica.
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Clinical  course  of  a  cohort  with  type  2  diabetes  mellitus  after  endocrine  assessment.
A  26-week  study
Abstract
Objective:  To  assess  the  degree  of  metabolic  control  and  hypoglycemic  treatments  in  a  cohort
of patients  with  type  2  diabetes  mellitus  (T2DM)  after  evaluation  in  an  endocrinology  clinic.
Material  and  methods:  A  prospective  cohort  study  on  465  patients  with  T2DM  who  were  not
being monitored  at  an  endocrinology  clinic.  Blood  glucose  control  data  and  treatments  received
were  recorded  at  an  initial  visit  and  after  26  weeks  of  follow-up.
Results:  Baseline  glycosylated  hemoglobin  (HbA1c)  level  was  8.3  ±  1.8%,  as  compared  to
6.6 ±  0.9%  after  26  weeks  of  follow-up  (P  <  .0001).  The  proportion  of  patients  with  HbA1c  levels
<  7%  increased  from  33.1%  to  71.3%  (P  <  .0001).  In  59.9%  of  patients,  a  decrease  ≥  0.8%  in  HbA1c
was  seen.  In  the  multivariate  analysis,  variables  predicting  for  an  improvement  in  the  degree
of  metabolic  control  were  older  age  (OR  1.038;  95%CI  1-1.07;  P  =  .041),  higher  baseline  HbA1c
values  (OR  5.51;  95%CI  3.4-9;  P  <  .0001),  T2DM  duration  <  5  years  (OR  4.63;  95%CI  1.6-13.3;
P  =  .005),  and  change  in  hypoglycemic  treatment  (OR  2.77,  95%CI  1.1-6.9;  P  =  .03).  Hypoglyce-
mic  therapy  was  changed  in  75.1%  of  study  patients  with  T2DM.  After  26  weeks  of  follow-up,
decreases  were  seen  in  both  the  proportion  of  patients  who  receiveding  no  treatment  (from  7%
to  0.3%,  P  <  .0001)  and  the  proportions  of  patients  on  oral  antidiabetic  therapy  (60.9%  vs  55.5%,
P  =  .003)  and  insulin  (10.5%  vs  6.2%,  P  =  .021).  However,  the  proportion  of  patients  receiving
insulin  combined  with  oral  antidiabetic  drugs  increased  from  21.1%  to  38%  (P  <  .0001).
Conclusions:  An  improved  metabolic  control  was  seen  in  this  cohort  of  patients  with  T2DM  after
their evaluation  in  an  endocrinology  clinic.  However,  HbA1c  levels  <  7%  were  not  achieved  in
28.7%  of  patients,  which  shows  the  difficulty  to  achieve  adequate  control  in  clinical  practice.
©  2017  SEEN  y  SED.  Published  by  Elsevier  España,  S.L.U.  All  rights  reserved.
Introducción
La  diabetes  mellitus  (DM)  constituye  un  importante  pro-
blema de  salud  pública  y  presenta  una  gran  repercusión
sanitaria y  social  debido  a  las  complicaciones  crónicas  micro
y macroangiopáticas  asociadas  y  a  la  alta  mortalidad  cardio-
vascular que  comporta1.  El  tratamiento  de  esta  enfermedad
y de  sus  complicaciones  supone  un  gran  impacto  económico
en el  sistema  sanitario  español.  El  estudio  Seccaid2 indica
que el  coste  directo  anual  de  la  DM  asciende  en  España  a
5.809 millones  de  euros,  lo  que  representa  el  8,2%  del  gasto
sanitario.
La prevalencia  de  DM  está  aumentando  de  forma  impor-
tante en  los  últimos  años,  fundamentalmente  a  expensas  de
la DM  tipo  2  (DM2),  que  representa  el  85-95%  de  la  totali-
dad de  casos  en  los  países  desarrollados3.  De  acuerdo  con
la International  Diabetes  Federation,  la  prevalencia  mun-
dial estimada  en  el  año  2015  fue  de  415  millones  y  se  prevé
que aumente  a  642  millones  de  personas  en  el  año  2040  si
no se  toman  medidas  urgentes4.  En  el  estudio  Di@bet.es5,
realizado en  una  muestra  representativa  de  la  población
española, la  prevalencia  de  cualquier  alteración  en  el  meta-
bolismo de  hidratos  de  carbono  (DM,  glucemia  basal  alterada
o  intolerancia  oral  a  la  glucosa)  fue  del  30%.  La  prevalen-
cia de  DM  fue  del  13,8%,  de  la  cual  cerca  de  la  mitad  se
correspondía con  casos  no  conocidos  (6%).  En  el  estudio
PREDIMERC, realizado  en  la  Comunidad  de  Madrid,  la  preva-
lencia de  DM2  fue  del  8,1%,  siendo  más  elevada  en  hombres
(10,2%) que  en  mujeres  (6%)6.  Algunas  de  las  causas  que
pueden explicar  esta  epidemia  de  DM  como  la  obesidad,
el sedentarismo  y  el  envejecimiento  poblacional  están  ínti-
mamente ligadas  a  la  sociedad  de  consumo  de  los  países
occidentales y  a  los  cambios  en  el  estilo  de  vida  de  los  paí-
ses en  vías  de  desarrollo7. En  el  año  2012  el  53,7%  de  la
población española  mayor  de  18  años  padecía  sobrepeso  u
obesidad, mientras  que  el  41,3%  se  declaraba  sedentaria8.
La obesidad  es  el  principal  factor  de  riesgo  para  desarrollar
una DM2,  y  además  es  un  factor  asociado  a  un  peor  control
metabólico9.
En España  la  DM2  se  diagnostica  y  maneja  principalmente
por profesionales  de  atención  primaria  (AP)  y  especialis-
tas en  endocrinología.  El  que  se  atienda  en  un  nivel  u  otro
depende generalmente  de  la  complejidad  de  la  enfermedad
y de  los  tratamientos.  El  estudio  Pathways,  que  evalúa  los
motivos de  derivación  de  pacientes  con  DM2  entre  AP  y  aten-
ción especializada  (AE),  recoge  que  el  criterio  de  derivación
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hacia  AE  más  frecuente  fue  la  presencia  de  inestabilidad
metabólica (80,5%  de  los  casos),  mientras  que  hacia  AP
fue la  consecución  de  objetivos  terapéuticos  (96,5%  de  los
casos)10.
El  tratamiento  de  los  pacientes  con  DM2  se  basa  tanto
en la  optimización  del  control  glucémico  como  en  el  abor-
daje del  resto  de  factores  de  riesgo  cardiovascular  (FRCV)
para prevenir  la  aparición  de  complicaciones  crónicas  y  la
mortalidad11,12,  aunque  en  la  práctica  clínica  los  objetivos
de control  sean  difíciles  de  alcanzar.
El  objetivo  del  presente  trabajo  es  evaluar  el  grado  de
control metabólico,  FRCV  y  tratamientos  hipoglucemian-
tes recibidos  en  una  cohorte  de  pacientes  con  DM2  que  no
realizaban seguimiento  habitual  en  una  consulta  de  endocri-
nología, y  la  evolución  de  estos  parámetros  a  las  26  semanas
de ser  valorados  en  AE.
Material y métodos
Estudio  de  cohortes  prospectivo  realizado  en  el  Hospital  Uni-
versitario de  Guadalajara.  Desde  noviembre  de  2013  hasta
marzo de  2016  se  reclutaron  un  total  de  465  pacientes  con
DM2 que  acudieron  de  forma  consecutiva  por  primera  vez
a una  consulta  de  endocrinología  como  pacientes  nuevos,  y
también se  incluyeron  aquellos  pacientes  que  no  habían  sido
vistos  en  el  año  previo  y  que,  o  habían  abandonado  el  segui-
miento o  habían  sido  dados  de  alta,  y  volvían  a  ser  remitidos
a la  consulta  como  pacientes  nuevos.  Para  el  diagnóstico
de la  DM2  se  utilizaron  los  criterios  de  la  Asociación  Ameri-
cana de  Diabetes  (ADA)13.  Se  excluyeron  del  estudio  aquellos
pacientes con  otras  formas  de  DM  (DM  gestacional,  DM  tipo  1
o DM  asociada  a  defectos  genéticos  de  la  célula  )  y  aquellos
pacientes que  hubieran  sido  revisados  en  el  año  previo.  Se
valoró a  ese  mismo  grupo  a  las  26  semanas  de  seguimiento
habitual en  la  consulta  de  endocrinología.  Del  grupo  inicial
se perdieron  106  pacientes  (22,8%):  72  (67,9%)  porque  no
acudieron a  la  revisión,  15  (13,3%)  por  exitus  (8  pacientes
debido a  su  proceso  neoplásico  de  base,  5  por  enfermedad
cardiovascular y  2  por  causa  infecciosa),  15  (14,3%)  por  ser
dados de  alta  en  la  primera  visita  y  no  realizar  seguimiento
posterior al  tratase  de  un  estudio  realizado  según  la  práctica
clínica habitual  y  4  (3,8%)  por  gestación.
Se  recogieron  las  siguientes  variables  clínicas:
1. Variables  sociodemográficas:  edad  y  sexo.
2. Tiempo  de  evolución  de  la  DM2.  Se  clasificó  a  los  pacien-
tes  en  4  grupos:  <  1  año  de  evolución;  ≥  1  y  <  5  años  de
evolución;  ≥  5  y  <  10  años  de  evolución  y  ≥  10  años  de
evolución.
3.  FRCV  iniciales  y  a  las  26  semanas  de  seguimiento:
hipertensión arterial  (HTA),  dislipidemia  y  obesidad.  Se
consideró  que  los  pacientes  tenían  HTA  si  la  presión
arterial sistólica  (PAS)  medida  en  el  momento  de  la
visita  era  ≥  140  mm  Hg  y/o  presión  arterial  diastólica
(PAD) era  ≥  90  mm  Hg  y/o  recibían  tratamiento  hipoten-
sor.  Se  consideró  que  los  pacientes  tenían  dislipidemia  si
presentaban  valores  de  colesterol  asociado  a  lipoproteí-
nas de  baja  densidad  (cLDL)  ≥  130  mg/dl  o triglicéridos
≥ 150  mg/dl  y/o  recibían  tratamiento  hipolipidemiante.
Por último,  se  empleó  el  criterio  recomendado  por  la
Sociedad  Española  para  el  Estudio  de  la  Obesidad  publi-
cado  en  el  año  200714 para  definir  la  obesidad  como  el
índice  de  masa  corporal  (IMC)  ≥  30  kg/m2.  En  la  visita  ini-
cial  se  valoró  la  presencia  de  tabaquismo  definido  como
el  consumo  de  al  menos  un  cigarrillo  al  día  en  el  último
mes.
4. Variables  antropométricas  iniciales  y  a  las  26  semanas:
peso, talla,  IMC,  PAS  y  PAD.
5. Variables  analíticas:  glucosa,  filtrado  glomerular  (FG),
cLDL,  colesterol  asociado  a  lipoproteínas  de  alta  den-
sidad  (cHDL),  triglicéridos  y  hemoglobina  glucosilada
(HbA1c). Estas  variables  se  recogieron  inicialmente
(durante los  6  meses  previos  a  la  inclusión  en  el  estu-
dio)  y  tras  26  semanas  de  seguimiento.  Una  mejoría  del
control  glucémico  se  definió  como  el  descenso  ≥  0,8%
de  HbA1c.  En  aquellos  pacientes  con  DM2  de  más  de  2
años  de  duración  se  analizó  además  la  media  de  HbA1c
en  los  2 años  previos  a  su  inclusión  en  el  estudio.  La
medición  de  HbA1c  se  realizó  por  cromatografía  de  alta
presión  de  intercambio  iónico  (Menarini),  método  certi-
ficado  por  el  National  Glycohemoglobin  Standarization
Program (NGSP)  y  estandarizado  al  método  de  referen-
cia  del  DCCT  (valores  de  normalidad:  4-6%).  El  FG  se
determinó  utilizando  la  ecuación  Chronic  Kidney  Disease
Epidemiology  Collaboration  que  incluye  como  variables
la  creatinina  sérica,  la  edad,  el  sexo  y  la  raza15.
6.  Grado  de  control  metabólico  (glucémico,  lipídico  y
tensional):  se  utilizaron  las  recomendaciones  de  la
ADA13.  Se  consideraron  como  objetivos  de  buen  control:
HbA1c  <  7%,  cLDL  <  100  mg/dl,  cHDL  >  40  mg/dl  en  varo-
nes  y  >  50  mg/dl  en  mujeres,  triglicéridos  <  150  mg/dl,
PAS  <  140  mm  Hg  y PAD  <  90  mm  Hg.
7. Presencia  de  hipoglucemias  moderadas  o  graves  en  el  año
previo  a  la  inclusión  en  el  estudio  y  a  las  26  semanas
de seguimiento.  Se  definió  la  hipoglucemia  moderada  o
grave  como  aquella  que  se  presentaba  con  clínica  neuro-
glucopénica  o  pérdida  de  conocimiento,  y  precisaba  de  la
ayuda  de  una  tercera  persona  para  solventar  el  episodio.
8. Tratamientos  recibidos  inicialmente  y  a  las  26  semanas:
- Tratamiento  con  ADO  exclusivamente.  Se  valoró  tanto  el
número  como  el  tipo  de  ADO:  metformina,  sulfonilureas
(SFU), glinidas,  tiazolidindionas  (TZD),  inhibidores  de  las
disacaridasas  (ID),  inhibidores  de  la  dipeptidil-peptidasa  4
(IDPP-4),  agonistas  del  receptor  del  péptido  1  semejante
al glucagón  (a-RGLP1)  e  inhibidores  del  transportador  de
sodio-glucosa  tipo  2  (I-SGLT2).
- Tratamiento  con  insulina  exclusivamente.  Se  valoró  la
dosis  diaria  expresada  como  UI/kg/día.  Se  definieron  5
pautas  de  insulinización:  insulina  basal  en  una  o  2  dosis
diarias;  pauta  basal-plus,  pauta  basal-bolus,  insulinas  pre-
mezcladas  en  2  o  3  dosis  diarias  e insulina  rápida  según
control  de  glucemia  capilar.
- Tratamiento  con  insulina  y  ADO.
- Se  consideró  cambio  del  tratamiento  hipoglucemiante
cuando se  modificaba  el  tipo  de  ADO  y/o  se  añadía  trata-
miento  con  insulina  y/o  se  cambiaba  la  pauta  de  insulina.
No  se  consideró  cambio  en  el  tipo  de  tratamiento  hipoglu-
cemiante  cuando  se  modificaba  la  dosis  o  de  un  ADO  que
ya  tomaba  previamente  o  de  insulina.
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9.  Tratamiento  con  fármacos  hipotensores  y  fármacos  hipo-
lipidemiantes  inicialmente  y  a  las  26  semanas.
Este  estudio  fue  aprobado  por  el  Comité  de  Ética  e  Inves-
tigación Clínica  del  Hospital  Universitario  de  Guadalajara.
Se recogió  el  consentimiento  informado  de  cada  paciente
antes de  la  participación  en  el  estudio.
Análisis  estadístico
Las  variables  cualitativas  se  expresaron  como  porcentaje
mientras que  las  variables  cuantitativas  se  expresaron  como
media y  desviación  estándar  (DE).  Para  comparar  variables
cualitativas y  cuantitativas  se  empleó  la  prueba  de  la  Chi
cuadrado y  la  «t» de  Student  para  muestras  independientes
respectivamente.  Para  la  comparación  de  datos  relaciona-
dos entre  los  2  periodos  se  utilizó  la  prueba  de  McNemar
o Wilcoxon  para  variables  cualitativas  y  la  «t» de  Student
para muestras  relacionadas  para  variables  cuantitativas.
Se realizó  un  análisis  de  regresión  logística  múltiple  con
exclusión escalonada  paso  a  paso,  utilizando  como  variable
dependiente la  mejoría  del  control  metabólico  (descenso
de HbA1c  ≥  0,8%)  entre  los  2  períodos  de  tiempo.  Como
variables independientes  se  incluyeron  aquellas  que  eran
predictoras de  control  glucémico  en  otros  estudios.  Todos
los test  fueron  de  2  colas  y  el  umbral  de  significación  que  se
adoptó para  todas  las  pruebas  fue  p  <  0,05.  El  análisis  de  los
datos se  realizó  con  el  paquete  estadístico  SPSS  V  20.
Resultados
La  media  de  edad  fue  de  63,4  ±  12,5  años,  siendo  el  61,5%
varones. El  motivo  de  derivación  de  la  consulta  de  endocri-
nología fue  la  DM  en  el  73,3%  de  los  casos,  mientras  que
el 9%,  8,6%  y  4,5%  fueron  remitidos  para  valoración  ponde-
ral, estudio  de  enfermedad  tiroidea  y  valoración  del  estado
nutricional, respectivamente,  y  el  4,5%  restante  fue  remi-
tido por  otros  motivo.  El  tiempo  de  evolución  de  la  DM2  fue
<  1  año  en  el  8,6%  de  los  casos,  ≥  1  y  <  5  años  en  el  21,5%,
≥ 5  y  <  10  años  en  el  24,3%  y  ≥  10  años  en  el  45,6%.  En  aque-
llos pacientes  en  los  que  el  motivo  de  derivación  fue  la  DM,
el tiempo  de  evolución  de  la  misma  fue  <  1  año  en  el  8,2%
de los  casos,  ≥  1  y  < 5  años  en  el  18,2%,  ≥  5  y  <  10  años  en
el 23,2%  y  ≥  10  años  en  el  50,4%  (p  =  0,03).  El  25,4%  de  los
pacientes había  sido  visto  de  forma  previa  en  la  consulta
de endocrinología.  El  número  de  solicitudes  de  HbA1c  en
los 2  años  previos  que  presentaban  aquellos  pacientes  con
más de  2  años  de  evolución  de  la  DM2  era  de  2,3  ±  1,4  y  la
media era  de  7,9  ±  1,7%.  El  36,5%  de  los  pacientes  presen-
taba una  HbA1c  en  los  2  años  previos  <  7%,  mientras  que  el
23,6%, 28,2%  y  11,7%  presentaban  una  HbA1c  ≥  7%  y  <  8%,
≥ 8%  y  <  10%  y  ≥  10%  respectivamente.  El  80%  de  los  pacien-
tes presentaba  HTA  inicialmente  y  el  80,6%  a  las  26  semanas
(p =  0,35).  Por  otro  lado,  el  78,6%  presentaban  dislipidemia
inicialmente, y  ese  porcentaje  ascendió  al  83,1%  a  las  26
semanas (p  =  0,009).  El  16,8%  de  los  sujetos  presentaba  taba-
quismo inicialmente,  y  ese  dato  no  se  recogió  al  final  del
estudio. Por  último,  el  61,5%  frente  al  59,8%  presentaba  obe-
sidad inicial  y  a las  26  semanas  del  estudio  (p  = 0,082).  En  la
tabla 1  se  describe  la  evolución  de  los  datos  clínicos  y  antro-
pométricos en  esta  cohorte  de  pacientes,  y  en  la  figura  1  la
consecución de  objetivos  terapéuticos  según  la  ADA.  Inicial-
mente, el  33,1%  de  los  pacientes  presentaba  una  HbA1c  <  7%,
mientras que  el  17%,  32%  y  17,9%  presentaban  una  HbA1c
≥ 7%  y  <  8%,  ≥  8%  y  <  10%  y  ≥  10%  respectivamente.  A  las  26
semanas de  seguimiento  en  la  consulta  de  endocrinología  el
71,6% de  los  pacientes  presentaba  una  HbA1c  <  7%,  mientras
que el  21%,  6,3%  y  1,1%  presentaban  una  HbA1c  ≥  7  y  < 8%,
≥ 8  y  <  10%  y  ≥  10%  respectivamente  (p  <  0,0001).  El  25,9%
de pacientes  no  presentaba  una  determinación  de  HbA1c  en
los 6  meses  previos  a  la  visita  inicial,  siendo  este  porcentaje
del 23,1%  en  aquellos  pacientes  cuyo  motivo  de  derivación
a la  consulta  de  AE  era  la  DM.
En  el  75,1%  de  los  sujetos  con  DM2  incluidos  en  el  estu-
dio se  modificó  el  tratamiento  hipoglucemiante.  Aquellos
pacientes en  los  que  se  cambió  el  tratamiento  presentaban
de promedio  una  HbA1c  en  los  2  años  previos  a  la  inclusión
Tabla  1  Evolución  de  los  datos  clínicos  y  antropométricos  a  las  26  semanas  de  seguimiento  en  la  consulta  de  endocrinología
Inicial  (n  =  465)  26  semanas  (n  =  359)  Diferencia  de  medias  IC  95%  p
PAS  (mm  Hg)  141,1  ±  81,1  135,5  ±  20,3  5,6  3,1-7,9  <  0,0001
PAD  (mm  Hg)  78  ±  13,6  75,7±12,9  2,3  0,9-3,8  0,002
IMC (kg/m2)  33,2  ±  7,4  32,4  ±  6,8  0,8  0,6-1  <  0,0001
Glucosa  (mg/dl)  182,5  ±  66,3  136,7  ±  44,6  45,7  37,9-53,6  <  0,0001
HbA1c  (%)  8,3  ±  1,8  6,6  ±  0,9  1,7  1,4-1,9  <  0,0001
HbA1c  (%)  en  pacientes
remitidos por  DM
8,7  ±  1,8  6,7  ±  1  1,9  1,7-2,3  <  0,0001
HbA1c  (%)  en  pacientes
remitidos por  otro  motivo
6,9 ±  1,4  6,3  ±  0,8  0,6  0,3-0,9  0,001
HbA1c  (%)  en  pacientes  vistos
de forma  previa  en  AE
8 ±  1,7  6,8  ±  1,2  1,2  0,9-1,8  <  0,0001
cLDL  (mg/dl)  104,7  ±  34,2  91  ±  29,9  13,7  9,6-17,8  <  0,0001
cHDL  (mg/dl)  42,8  ±  11,9  43,4  ±  10,6  -0,6  -1,8-0,7  0,395
Tg (mg/dl)  163,7  ±  124,4  128,6  ±  81,1  35,1  22,3-47,9  <  0,0001
AE: atención especializada; cHDL: colesterol asociado a lipoproteínas de alta densidad; cLDL: colesterol asociado a lipoproteínas de baja
densidad; DM: diabetes mellitus; HbA1c: hemoglobina glucosilada; IMC: índice de masa corporal; PAD: presión arterial diastólica; PAS:
presión arterial sistólica; Tg: triglicéridos.






















































































Figura  1  Cumplimiento  de  objetivos  terapéuticos  según  la
Asociación Americana  de  Diabetes.
cHDL: colesterol  asociado  a  lipoproteínas  de  alta  densidad;
cLDL: colesterol  asociado  a  lipoproteínas  de  baja  densidad;  H:
hombres; HbA1c:  hemoglobina  glucosilada;  M:  mujeres;  PAD:
presión arterial  diastólica;  PAS:  presión  arterial  sistólica;  Tg:
triglicéridos; objetivo  combinado  glucémico,  lipídico  y  tensio-
nal.
*p  <  0,0001.
**p  =  0,003.
***p  =  0,027.
en  el  estudio  0,83%  mayor  que  los  pacientes  en  los  que  no  se
cambió el  tratamiento  (IC  95%:  0,4-1,2;  p  <  0,0001).  También
presentaban una  HbA1c  en  la  visita  inicial  1,1%  mayor  (IC
95% 0,6-1,6;  p  <  0,0001)  y  una  glucosa  plasmática  35,3  mg/dl
mayor (IC  95%  21,5-49,1;  p  <  0,0001).  Sin  embargo,  el  cam-
bio de  tratamiento  no  se  asoció  de  forma  estadísticamente
significativa con  la  edad,  el  sexo,  el  tiempo  de  evolución
de la  DM2,  la  presencia  de  otros  FRCV  (HTA,  DL,  obesidad)
ni con  el  tipo  de  tratamiento  hipoglucemiante  que  recibían
los sujetos.  En  la  figura  2  se  describe  el  tipo  de  tratamiento
hipoglucemiante que  recibían  los  pacientes  inicialmente  y
a las  26  semanas.  En  la  primera  visita  los  pacientes  que
nunca habían  sido  valorados  de  forma  previa  en  la  consulta
de AE  no  recibían  tratamiento  farmacológico  en  el  9,2%  de
los casos,  mientras  que  este  porcentaje  disminuía  a  2,5%
en el  caso  de  haber  sido  vistos  de  forma  previa.  Por  otro
lado, el  66,3%  de  los  pacientes  no  valorados  vs  el  44,9%  de
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Figura  2  Tipo  de  tratamiento  hipoglucemiante  que  reciben
los pacientes  con  DM2  inicialmente  y  a  las  26  semanas  de  segui-
miento en  la  consulta  de  endocrinología.
ADO: antidiabéticos  orales;  I:  insulina;  TTO:  tratamiento.
*p  <  0,0001.
**p =  0,003.
***p =  0,021.
24,5%  vs  52,6%  con  insulina  (exclusivamente  o  asociada  a
ADO) (p  <  0,0001).  Tal  y  como  se  puede  ver  en  la  figura  2,
a las  26  semanas  de  seguimiento  el  44,2%  de  los  sujetos
con DM2  recibían  tratamiento  con  insulina  (sola  o  asociada
a ADO).  Los  pacientes  que  recibían  tratamiento  con  insulina
presentaban de  promedio  un  FG  estimado  6  ml/min/1,73  m2
menor  (IC  95%:  1,3-10,9;  p  =  0,013).  El  tratamiento  con  insu-
lina también  se  asoció  con  el  tiempo  de  evolución  de  la  DM2
(tratamiento con  insulina  en  el  5,7%,  12%,  17,7%  y  64,6%  de
los pacientes  con  <  1  año,  ≥  1  y  <  5  años,  ≥  5  y  <  10  años
y ≥  10  años  de  evolución  respectivamente;  análisis  de  ten-
dencia lineal:  p  <  0,0001).  Así  mismo,  se  asoció  con  un  peor
control glucémico  (HbA1c  en  los  2  años  previos  1,5%  mayor
[IC 95%:  1,1-1,8;  p  <  0,0001],  HbA1c  en  la  visita  inicial  1,5%
mayor [IC  95%  1,1-1,9;  p  <  0,0001]  y  HbA1c  a  las  26  semanas
de seguimiento  0,5%  mayor  [IC  95%:  0,3-0,7;  p  <  0,0001]).
Sin embargo,  el  tratamiento  con  insulina  en  la  visita  final
no se  asoció  de  forma  estadísticamente  significativa  con  la
edad, el  sexo  y  la  presencia  de  otros  FRCV  en  esta  cohorte
de pacientes  con  DM2.  En  aquellos  pacientes  en  tratamiento
con insulina  la  dosis  empleada  fue  de  0,53  ±  0,38  UI/kg/día
inicialmente vs  0,52  ±  0,33  UI/kg/día  a  las  26  semanas  de
seguimiento (p  =  0,42).  En  cuanto  a  las  pautas  de  insuliniza-
ción empleadas  el  46,3%  inicialmente  vs  el  54,1%  a  las  26
semanas realizaban  tratamiento  con  insulina  basal  en  una  o
2  dosis,  el  17,7%  vs  el  16,4%  con  una  pauta  bolo-basal,  el
32% vs  el  27%  con  insulinas  premezcladas  en  2  o  3  dosis,  el
2% vs  el  0,6%  con  una  pauta  de  insulina  rápida  según  con-
trol de  glucemia  capilar  y  el  2%  vs  el  1,9%  con  una  pauta
de insulina  basal  más  una  dosis  de  rápida  (p  =  0,261).  En  la
figura 3  se  muestran  los  tipos  de  ADO  empleado.  Inicial-
mente, el  número  de  ADO  fue  de  1,7  ±  0,9,  mientras  que
a las  26  semanas  aumentó  a  2,1  ±  0,8  (p  <  0,0001).  A  las  26
semanas de  seguimiento  en  la  consulta  de  endocrinología  el
31% de  los  pacientes  recibía  tratamiento  con  a-RGLP1  y/o
I-SGLT2, con  o  sin  insulina  asociada.  Este  grupo  de  pacien-
tes tenía  de  media  9  años  menos  que  aquellos  en  los  que
se iniciaba  otro  tipo  de  ADO  (IC  95%:  6,6-11,4;  p  <  0,0001)  y
un tiempo  de  evolución  de  la  DM2  mayor  (tratamiento  con
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Figura  3  Tipos  de  antidiabéticos  orales  utilizados  en  los
pacientes con  DM2  inicialmente  y  a  las  26  semanas  de  evolu-
ción.
a-RGLP1: agonistas  del  receptor  del  péptido  1  semejante  al
glucagón; ID:  inhibidores  de  las  disacaridasas;  IDPP-4:  inhi-
bidores de  la  dipeptidil-peptidasa  4;  I-SGLT2:  inhibidores  del
transportador de  sodio-glucosa  tipo  2;  MET:  metformina;  SFU:
sulfonilureas; TZD:  tiazolidindionas.
*p  <  0,0001.
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pacientes  con  <  1  año,  ≥  1  y  <  5  años,  ≥  5  y  <  10  años  y  ≥  10
años de  evolución  respectivamente;  análisis  de  tendencia
lineal: p  =  0,046).  La  evolución  de  los  parámetros  analíticos
y antropométricos  en  este  grupo  de  pacientes  se  muestra  en
la tabla  2.
Inicialmente el  71%  de  los  pacientes  con  DM2  recibía
tratamiento hipotensor,  mientras  que  el  71,3%  lo  recibía  a
las 26  semanas  (p  =  0,083).  Sí  que  se  observaron  diferen-
cias en  cuanto  al  tratamiento  hipolipidemiante,  puesto  que
inicialmente el  62,6%  recibía  tratamiento  y  ese  porcentaje
aumentó hasta  el  71,3%  a  las  26  semanas  (p  <  0,0001).
En este  estudio  se  produce  una  mejoría  del  grado  de  con-
trol metabólico  (descenso  de  HbA1c  ≥  0,8%)  en  el  59,9%  de
los sujetos.  En  la  tabla  3  se  muestran  los  resultados  de  la
regresión logística  para  determinar  los  factores  asociados
con una  mejoría  del  grado  de  control  metabólico.  El  coefi-
ciente R  cuadrado  de  Nagelkerke  del  presente  modelo  fue
de 0,676,  y  por  tanto,  las  variables  incluidas  en  el  modelo
son capaces  de  explicar  el  67,6%  del  descenso  ≥  0,8%  de  la
HbA1c.
Inicialmente, el  1,3%  de  los  pacientes  presentaron  algún
episodio de  hipoglucemia  grave  en  el  año  previo  a  su  inclu-
sión en  el  estudio,  mientras  que  durante  la  realización  de
este, tras  26  semanas  de  seguimiento,  fueron  el  1,4%  de  los
pacientes (p  = 0,7).
Discusión
Existen  evidencias  de  la  importancia  que  tiene  el  control
metabólico en  la  aparición  y  progresión  de  las  complica-
ciones relacionadas  con  la  DM11--13.  Sin  embargo,  alcanzar
y mantener  los  objetivos  de  control  glucémico  supone  un
reto en  la  práctica  clínica  habitual.  Esta  dificultad  no  solo
se refleja  en  lo  referente  al  control  glucémico,  sino  también
en el  abordaje  del  resto  de  los  factores  de  riesgo  asociados.
La hipoglucemia  y  la  ganancia  de  peso  son  las  dos  barreras
fundamentales para  alcanzar  un  control  glucémico  óptimo
en los  pacientes  con  DM216--18.  Existen  un  gran  número  de
trabajos españoles  que  analizan  el  grado  de  control  en  los
pacientes con  DM.  En  un  estudio  realizado  en  3.268  pacien-
tes con  DM2  seguidos  en  AP  en  centros  de  la  Comunidad  de
Madrid19,  el  porcentaje  de  sujetos  que  inicialmente  alcan-
zaba el  objetivo  de  control  glucémico  (HbA1c  <  7%)  era  de
54,3%, el  objetivo  de  control  tensional  (PAS  <  130  mm  Hg  y
PAD <  80  mm  Hg)  era  de  35,3%  y  51,4%  y  de  control  lipídico
(cLDL <  100  mg/dL,  cHDL  >  40  mg/dl  en  hombres  y  50  mg/dl
en mujeres  y  triglicéridos  <  150  mg/dl)  era  de  32,7%,  57,3%
y 66%  respectivamente.  En  otro  estudio  realizado  en  con-
sultas de  AP  de  todo  el  territorio  nacional20,  en  el  que  se
analizaron datos  de  5.382  pacientes,  el  49,7%  de  los  partici-
pantes presentaba  una  HbA1c  <  7%.  Por  último,  en  un  estudio
transversal realizado  en  Cataluña21,  en  el  que  se  incluye-
ron 286.791  con  DM2  seguidos  en  centros  de  AP,  el  56,1%
de los  sujetos  presentaba  una  HbA1c  ≤  7%,  el  31,7%  alcan-
zaba el  grado  de  objetivo  de  control  tensional  definido  con
PA ≤  130/80  y  el  37,9%  presentaba  un  cLDL  <  100  mg/dl.  Exis-
ten discrepancias  entre  los  distintos  estudios  realizados  en
AP entre  la  asociación  del  género  y  la  edad  con  el  grado
de control  glucémico,  pero  parece  claro  que  un  tiempo  de
evolución más  largo  de  la  enfermedad  y  el  tratamiento  con
insulina se  asocian  con  una  mayor  probabilidad  de  control
glucémico  insatisfactorio20--23.  También  se  han  publicado  tra-
bajos en  pacientes  con  DM  seguidos  en  AE  en  los  que  la
consecución de  objetivos  de  control  tampoco  es  adecuada,
aunque probablemente  se  trate  de  pacientes  más  comple-
jos. En  un  estudio  realizado  en  343  pacientes  con  DM  (DM
tipo 1  y  DM2),  únicamente  el  26,5%  de  los  pacientes  seguidos
durante 4  años  en  una  consulta  de  endocrinología  alcan-
zaba un  objetivo  de  control  glucémico  adecuado24.  En  otro
trabajo publicado  se  incluyeron  1.177  pacientes  con  DM2  y
únicamente el  30,4%  de  los  participantes  presentaba  una
HbA1c <  7%  tras  3  años  de  seguimiento  en  AE,  mientras  que
solo el  9,2%  de  los  pacientes  alcanzaba  un  objetivo  com-
binado de  HbA1c  <  7%  y  cLDL  <  100  mg/dl25.  En  el  estudio
Mediodía26, en  el  que  se  incluyeron  1.159  pacientes  con
DM de  más  de  10  años  de  evolución,  de  los  cuales  el  48%
tenía una  DM  tipo  1,  el  25,5%  presentaba  una  HbA1c  <  7%
y únicamente  el  4,3%  de  los  pacientes  con  DM  alcanzaba
un objetivo  combinado  glucémico,  lipídico  y  tensional.  En
nuestro trabajo  se  produce  una  mejoría  del  control  glucé-
mico, con  una  disminución  estadísticamente  significativa  de
la HbA1c  a  las  26  semanas  de  seguimiento,  independiente-
mente del  motivo  de  derivación  y  de  si  el  paciente  había  sido
valorado de  forma  previa  en  AE.  Así  mismo,  se  produce  un
incremento del  porcentaje  de  pacientes  que  alcanzan  cifras
de HbA1c  <  7%  sin  aumento  del  número  de  hipoglucemias
moderadas o  graves.  Los  parámetros  que  se  relacionaron
de forma  independiente  con  un  descenso  de  la  HbA1c  de  al
menos el  0,8%  fueron  un  peor  control  metabólico  inicial,  una
duración menor  de  la  DM2,  lo  que  probablemente  esté  rela-
cionado con  un  menor  deterioro  en  la  secreción  de  insulina  y
el cambio  de  tratamiento  hipoglucemiante,  aunque  no  se  ha
tenido en  cuenta  si  el  cambio  consistía  en  el  aumento  o  cam-
bio de  ADO,  inicio  de  tratamiento  con  insulina  o  cambio  de  la
pauta de  insulina.  En  este  trabajo  también  la  edad  se  asocia
con una  mayor  probabilidad  de  mejoría  del  control  metabó-
lico. Este  fenómeno  se  ha  observado  en  otro  estudio  en  el
que los  pacientes  de  mayor  edad  presentaban  un  mejor  con-
trol glucémico,  lo  que  pone  en  entredicho  un  menor  grado
de intervención  en  estos  pacientes20.  A  pesar  de  la  mejo-
ría del  control  glucémico,  en  el  28,4%  de  los  pacientes  no
se alcanzan  cifras  de  HbA1  <  7%  tras  su  valoración  e  inten-
sificación del  tratamiento  hipoglucemiante.  Esto  indica  que
probablemente, aunque  en  determinados  casos  no  se  persiga
un control  glucémico  tan  estricto,  debamos  de  cambiar  en
ocasiones nuestra  estrategia  terapéutica,  con  medidas  diri-
gidas  a  promover  por  una  parte  la  autonomía  del  paciente
con DM2  y,  por  otra  parte,  a  romper  con  la  inercia  terapéu-
tica presente  en  el  manejo  de  la  DM.  Por  otro  lado,  en  este
estudio también  se  produce  una  mejoría  del  resto  de  pará-
metros (PAS,  PAD,  cLDL,  triglicéridos  e  IMC),  lo  que  indica
que se  realiza  un  manejo  global  de  todos  los  FRCV.  No  se
produce una  mejoría  de  la  cifra  de  cHDL,  aunque  sí  del
porcentaje de  pacientes  que  alcanza  cifras  de  cHDL  en  obje-
tivo tras  26  semanas  de  seguimiento.  También  se  produce  un
incremento  del  porcentaje  de  pacientes  que  alcanza  el  obje-
tivo combinado  glucémico,  tensional  y  lipídico,  aunque  este
porcentaje sigue  siendo  muy  bajo.
El  tratamiento  hipoglucemiante  que  reciben  los  pacien-
tes con  DM2  ha  sido  analizado  en  varios  estudios.  En  un
artículo publicado  en  el  año  201427,  en  el  que  se  incluye-
ron 286.791  pacientes  diagnosticados  de  DM2  antes  de  julio
de 2009  y  seguidos  en  AP,  el  24,4%  era  manejado  exclusi-
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Tabla  2  Evolución  de  los  datos  clínicos  y  antropométricos  a  las  26  semanas  de  seguimiento  en  la  consulta  de  endocrinología
en pacientes  en  tratamiento  con  agonistas  del  receptor  del  péptido  1  semejante  al  glucagón  y/o  inhibidores  del  transportador
de  sodio-glucosa  tipo  2
Inicial  26  semanas  Diferencia  de  medias  IC  95%  p
PAS  (mm  Hg)  142,4  ±  22,9  134,8  ±  20,9  7,6  3,9-11,2  <  0,0001*
PAD  (mm  Hg)  81,9  ±  14,2  78,3  ±  12,4  3,7  1,2-6,2  0,004*
IMC  (kg/m2)  38,3  ±  7,6  36,4  ±  7  1,9  1,5-2,3  <  0,0001
Glucosa  (mg/dl)  193,3  ±  62,8  134,4  ±  31,9  58,9  45-72,3  <  0,0001
HbA1c (%)  8,3  ±  1,8  6,5  ±  0,9  1,9  1,2-6,2  <  0,0001
cLDL (mg/dl)  102,6  ±  32,6  89,1  ±  31,7  13,5  6,1-20,9  <  0,0001**
cHDL  (mg/dl) 41,7  ±  12,4 41,8  ±  10,3 0,12  (--2,5-2,2)  0,919**
Tg  (mg/dl) 185,9  ±  146 145,1  ±  97,2 40,7  15,3-66,2  0,002**
cHDL: colesterol asociado a lipoproteínas de alta densidad; cLDL: colesterol asociado a lipoproteínas de baja densidad; HbA1c: hemo-
globina glucosilada; IMC: índice de masa corporal; PAD: presión arterial diastólica; PAS: presión arterial sistólica; Tg: triglicéridos.
* No diferencias estadísticamente significativas en el número de fármacos hipotensores.
** Aumento estadísticamente significativo del número de fármacos hipolipidemiantes (0,7 ± 0,7 inicialmente vs 0,8 ± 0,7 a las 26
semanas; p = 0,027).
Tabla  3  Factores  asociados  con  una  mejoría  del  control  glucémico  (descenso  de  HbA1c  ≥  0,8%)  en  el  análisis  de  regresión
logística  multivariante
OR  IC  95%  p
Edad  1,038  1-1,07  0,041
Sexo  0,66  0,31-1,43  0,29
Tiempo  de  evolución  <  5  años 4,63 1,6-13,3  0,005
HbA1c  inicial  (%) 5,51  3,4-9  <  0,0001
Glucosa  plasmática  inicial  (mg/dl) 1,005  0,99-1,01  0,33
Tratamiento  inicial  con  ADO 1,37  0,3-5,9  0,67
Tratamiento  inicial  con  I  (con  o  sin  ADO) 0,7  0,1-3,8  0,68
Cambio  de  tratamiento  hipoglucemiante 2,77  1,1-6,9  0,03
ADO: antidiabéticos orales; HbA1c: hemoglobina glucosilada; I: insulina.
vamente  con  modificaciones  en  el  estilo  de  vida.  En  cuanto
al tratamiento  farmacológico  el  35,1%,  21%  y  2,8%  recibían
tratamiento con  uno,  dos  y  tres  ADO  respectivamente,  mien-
tras que  el  17,7%  recibía  tratamiento  con  insulina  (sola  o  en
combinación con  ADO).  Al  igual  que  en  nuestro  trabajo,  el
tratamiento con  insulina  se  utilizaba  fundamentalmente  en
aquellos casos  de  mayor  evolución  de  la  DM2,  o  ante  la  pre-
sencia de  enfermedad  renal  grave.  También  existen  otros
estudios en  los  que,  al  igual  que  en  nuestro  caso,  un  peor
control glucémico  se  asocia  con  una  mayor  utilización  de
insulina de  forma  aislada  o  asociada  a  un  mayor  número
de ADO23,28.  Por  último,  en  otro  estudio  publicado  reciente-
mente, en  el  que  se  incluyeron  pacientes  con  DM2  seguidos
en AP  entre  los  años  2007-201329,  el  porcentaje  de  suje-
tos que  recibía  tratamiento  farmacológico  era  de  71,9%  en
el año  2007  y  aumentó  hasta  el  81,6%  en  el  año  2013.  El
porcentaje de  pacientes  que  recibía  tratamiento  con  ADO
(en monoterapia  o  en  combinación)  era  del  54,4%  en  el  año
2007 y  aumentó  hasta  el  61,6%  en  el  año  2013,  al  igual  que
el tratamiento  con  insulina  (sola  o  con  ADO)  que  aumentó
desde el  17,5%  hasta  el  20%  en  el  año  2007  y  2013  respec-
tivamente. En  este  último  estudio  también  se  evaluaron  los
datos en  función  del  tipo  de  ADO.  Desde  el  año  2007  al  año
2013 se  produjo  un  aumento  del  porcentaje  de  pacientes
que recibía  tratamiento  con  metformina,  glinidas,  IDPP-4  y
a-RGLP1.  Sin  embargo,  descendió  el  porcentaje  de  pacien-
tes que  recibía  tratamiento  con  SFU,  ID  y  glitazonas.  En
nuestro trabajo  se  cambió  el  tratamiento  en  el  75,1%  de
los pacientes.  Tras  26  semanas  de  seguimiento  se  aumentó
el porcentaje  de  pacientes  que  recibía  tratamiento  com-
binado con  ADO  más  insulina,  así  como  el  número  de  ADO
de forma  estadísticamente  significativa.  Aumentó  el  porcen-
taje de  pacientes  que  recibía  tratamiento  con  metformina,
a-RGLP1 e I-SGLT2.  También  se  produjo  un  aumento  en  la
utilización de  IDPP-4  y  glinidas,  aunque  no  de  forma  esta-
dísticamente significativa  y  una  disminución  en  la  utilización
de SFU  e  ID,  mientras  que  el  porcentaje  de  pacientes  que
recibía tratamiento  con  TZD  permaneció  estable.  Existen
múltiples trabajos  que  describen  un  aumento  en  la  utiliza-
ción de  metformina  en  pacientes  con  DM2  y  una  disminución
en el  uso  de  SFU29--31. En  nuestro  caso  se  produjo  también
un aumento  en  la  utilización  de  a-RGLP1  e  I-SGLT2,  lo  que
explica en  parte  la  disminución  del  IMC  tras  26  semanas
se seguimiento  en  la  consulta  de  AE,  a  pesar  de  la  mejo-
ría del  control  metabólico.  No  obstante,  se  debe  tener  en
cuenta que  son  fármacos  que  precisan  o  han  precisado  visado
de inspección,  lo  que  dificulta  su  utilización  en  AP.  Llama
la atención  el  elevado  porcentaje  de  pacientes  que  está
en tratamiento  con  glinidas,  superior  al  de  otros  trabajos
publicados29.
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Este  estudio  presenta  una  serie  de  limitaciones.  Por  un
lado, los  pacientes  incluidos  son  aquellos  que  acuden  a  2
de las  4  consultas  de  endocrinología  del  Hospital  Universi-
tario de  Guadalajara,  y  por  tanto  no  se  pueden  extrapolar
los datos  a  todos  los  pacientes  con  DM2  derivados  a  AE  en
nuestra área  sanitaria.  Otra  limitación  que  presenta  este
trabajo es  el  elevado  porcentaje  de  pacientes  que  no  pre-
sentan determinación  de  HbA1c  en  los  6  meses  previos  de
su valoración  inicial,  incluso  aunque  el  motivo  de  derivación
sea la  DM,  así  como  el  elevado  porcentaje  de  pacientes  que
no acuden  a  la  revisión.  Estos  datos  apoyan  la  necesidad  de
mejorar el  manejo  de  los  pacientes  con  DM2,  pero  limita  la
interpretación de  los  datos  relativos  a  la  mejoría  del  control
glucémico. Además,  en  este  trabajo  no  se  han  recogido  las
intervenciones no  farmacológicas,  tales  como  seguimiento
en consulta  de  la  enfermera  educadora  o  manejo  nutri-
cional. Por  último,  los  objetivos  de  control  glucémico  que
se han  propuesto  (HbA1c  <  7%)  no  son  individualizados  en
función de  las  características  de  los  pacientes  y  las  comor-
bilidades asociadas.  No  obstante,  sí  que  se  pueden  extraer
una serie  de  conclusiones,  como  que  los  pacientes  con  DM2
asocian con  gran  frecuencia  otros  FRCV  que  a  su  vez  requie-
ren un  abordaje  integral,  y  que  se  produce  una  mejoría  del
control glucémico  en  esta  cohorte  de  pacientes  con  DM2  tras
su valoración  en  AE,  aunque  en  muchas  ocasiones  los  obje-
tivos terapéuticos  sean  difíciles  de  alcanzar  en  la  práctica
clínica habitual.
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